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Atteint,  lui  aussi,  par  la  hausse  des  frais  gdndraux,  notre  Bulletin 
s’est  vu,  4  la  fin  de  1937,  dans  l’obligation  de  faire  appel  au  concours 
de  tous  :  abonnes,  annonciers,  imprimeur,  6diteur,  en  demandant  & 
chacun  de  consentir  un  ldger  sacrifice,  dans  le  but  de  sauvegarder 
l’oeuvre  commune.  En  mime  temps,  les  auteurs  dtaient  invites,  sous 
peine  d’une  contribution  pecuniaire,  &  condenser  le  plus  possible 
1 ’expose  de  leurs  travaux. 

Les  uns  et  les  autres  se  sont  executes  de  bonne  grdce,  nous  ont 
repondu  favorablement  et  la  situation,  gravement  compromise,  semble 
retablie.  Souhaitons  que  ce  soit  pour  longtemps. 

Pourquoi,  pensons-nous,  ce  que  nous  avons  ainsi  obtenu,  gr&ce  h 
une  bonne  entente,  dans  le  cercle  restreint  de  notre  B.  S.  P.,  ne  pour- 
rait-il  se  reproduire  dans  une  autre  sphere  et  sur  un  plan  plus  vaste  ? 

Personne  ne  songerait  a  nier  que,  depuis  des  annees,  la  Pharmacie 
souffre  d’un  profond  malaise.  Les  irrdguliers  de  la  profession,  le 

*  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 
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colportage,  les  emptetements  de  certains  commergants,  les  infractions 
k  la  r^glementation  et,  chose  plus  grave,  le  comp6rage  rrtedico-pharma- 
ceutique,  tels  sont  les  principaux  motifs  des  plaintes  justifies  de  nos 
confreres. 

Que  leur  ont-ils  oppose  jusqu’ici  ?  Peu  de  chose  si  l’on  consid&re  les 
r^sultats. 

L ’action  syndicale  et  corporative  s’est  souvent  montr^e  h^sitante  ou 
timor4e  ;  l’inspection  des  pharmacies  s’affirme  comme  nettement 
insufflsante  et  variable  dans  son  action,  suivant  les  circonscriptions 
inspect<$es  ;  les  lois  et  r&glements  sur  la  Pharmacie,  aussi  nombreux 
que  contradictoires,  n’en  sont  que  plus  difficiles  &  appliquer.  Enfln, 
quand  les  tribunaux  sont  saisis,  la  procedure  est  longue  et  la  repression 
souvent  nulle,  grace  aux  interventions  plus  ou  moins  interessees  et  aux 
frdquentes  lois  d’amnistie. 

Le  Pharmacien  ne  doit  done  attendre  son  salut  que  de  lui-m4me. 
C’est  pourquoi,  nous  inspirant  de  la  vieille  loi  de  Germinal,  qui 
reste,  bien  qu’on  en  ait  dit,  la  charte  fondamentale  de  la  profession, 
nous  avons  provoque,  il  y  a  quelques  semaines,  une  reunion  des 
dirigeants  de  nos  grands  groupements  professionnels  :  Association 
generate,  Union  intersyndicale  des  Grandes  Pharmacies,  Union  inter- 
syndicale  des  Fabricants  de  produits  pharmaceutiques,  Syndicat 
general  de  la  Droguerie  frangaise,  Corps  professoral  et  nous  avons 
jete  les  bases  d’une  nouvelle  institution,  creee  pour  defendre  le 
dipl&me  de  Pharmacien  et  ses  prerogatives,  en  m£me  temps  que  pour 
veiller  a  la  moralite  de  la  profession  :  elle  a  regu  le  nom  de  «  F onda- 
tion  Germinal  ». 

Selon  le  programme  trace,  les  etudiants  seront  instruits  du  statut 
legal  de  la  Pharmacie  ;  l’inspection  sera  renforcee  ;  une  enqulte  sera 
faite  sur  chacune  des  creations  de  pharmacies  ;  l’exercice  illegal  sera 
energiquement  poursuivi,  avec  possibilite  de  faire  prononcer  la  fer- 
meture  des  officines  dont  l’etablissement  et  le  fonctionnement  seront 
reconnus  irreguliers. 

D’ores  et  deja,  d’importants  concours  sont  acquis  a  la  nouvelle 
fondation.  Nous  allons  etudier  les  conditions  dans  lesquelles  ils 
devront  6tre  utilises.  Nous  esperons  que  la  reunion  de  tous  les  efforts 
dans  une  discipline  bien  6tablie  sauvera  la  situation.  L’avenir  de  notre 
profession  est  Si  ce  prix  ! 

Dans  son  domaine  et  dans  la  limite  de  ses  moyens  d’action,  le 
B.  S.  P.  s’associera  a  cette  oeuvre  morale  et  bienfaisante  ;  il  ne  fera 
en  cela  que  respecter  la  ligne  de  conduite  que  ses  fondateurs,  ses 
collaborateurs  et  ses  directeurs  lui  ont  trac6e  et  ont  suivie  depuis 
bient&t  quarante  annees. 


A.  Damiens. 
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Le  controle  bacteriologique 
de  la  sterilisation  doit  etre  reforme. 

A  maintes  reprises  (*)  le  Bulletin  des  Sciences  Pharmacologiques  a 
bien  voulu  publier  nos  Etudes  tendant  a  d^montrer  l’insuffisance  des 
methodes  actuellement  appliqu^es  dans  le  contrdle  des  proc6d6s  et 
appareils  de  sterilisation  des  objets  de  pansement.  Bien  qu’auto- 
claves  en  vapeur  satur^e,  tout  ou  partie  de  ces  pansements,  disions- 
nous,  ne  s’4chauffent  qu’Si  sec  en  raison  de  l’air  qu’ils  contiennent. 

Les  experts  les  plus  eminents  nous  ont  objects  que  toutes  choses 
dgales,  d’ailleurs,  leur  contrdle  bacteriologique  affirmait  toujours  une 
parfaite  sterilisation,  1A  rndme  oil  notre  contrdle  physique  decelait  la 
seule  presence  de  chaleur  sdche. 

Voulant  sortir  de  cette  impasse,  et  comme  suite  a  notre  requdte, 
M.  le  Ministre  de  la  Sante  publique  a  ordonne  des  essais  officiels  qui, 
executes  en  son  laboratoire  en  juin  1938,  font  l’objet  de  la  presente 
note. 

Tout  d’abord,  il  s’est.  agi  de  preparer  des  tests  microbiens  resistant 
Si  120°  a  la  chaleur  sfeche,  tous  autres  temoins  etant  sans  valeur  dans 
l’expertise  de  sterilisateurs  dont  l’efficacite  est  subordonnee  Si  l’emploi 
de  la  chaleur  humide. 

Or,  apres  200  essais  infructueux  effectues  avec  le  B.  subtilis  des- 
seche  a  37°  sur  papier  filtre,  l’expert  a  du  renoncer  a  cette  technique 
universellement  admise,  detruisant  ainsi  peremptoirement  les  argu¬ 
ments  opposes  jusqu’k  ce  jour  4  nos  essais  thermographiques. 

Mais  dds  lors,  et  contrairement  aux  principes  de  Pasteur,  devait-on 
af firmer  qu’aucun  microbe  ne  saurait  resister  4  120°  a  la  chaleur 
sdche  ?  Certes  non,  puisqu’il  nous  a  suffi  d’impregner  d’huile  de 
vaseline  le  papier  filtre  servant  de  support  au  B.  subtilis  pour  obtenir 
des  tests  qui  cultivent  encore  aprds  quarante  minutes  d’etuvage  k  sec 
k  120°. 

Toutefois  et  bien  que  vaselines,  certains  de  ces  tests  n’ont  pas 
resiste  plus  de  vingt  minutes  k  cette  chaleur  sfeche,  et  le  plus  grand 
nombre  etaient  detruits  aprSs  cinquante  minutes  d’echauffement  sec 
Si  125°. 

En  resume,  le  contrdle  de  la  sterilisation  par  tests  microbiens  ne 
saurait  conferer  une  certitude  d’asepsie  que  seule  autorise  l’emploi 
de  la  chaleur  humide  et  cette  dernidre  n ’etant  contrdlable  que  physi- 
quement,  les  experts  ont  procede  comme  suit  : 

1.  A.  Leseurre.  Principes  de  la  sterilisation.  Bull.  Sc.  pharmacol.,  1936,  43,  p.  870- 
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A.  Leseurre.  Sterilisation  et  expertises.  Bull.  Sc.  pharmacol.,  1933,  40, 
p.  417-420. 
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Trois  essais  furent  effectues  dans  le  meme  autoclave,  tous  contrdl^s 
par  un  thermographe,  portant  sur  une  boite  d’environ  5  lit. 
(d  =  17  cm.,  h  =  21  cm.)  et  contenant  tout  au  plus  par  litre  100  gr. 
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de  compresses  en  tissu  de  coton.  Dans  les  deux  premiers  essais,  cette 
boite  du  modele  Assistance  publique  est  ouverte  inegalement  sur  ses 
deux  fonds,  savoir  12  cm.  en  bas  et  2  cm.  3  en  haut  (8  events  de  0,6). 
Dans  le  troisifeme  essai,  la  boite  ne  comporte  qu’une  ouverture  de 
5  cm.  6tablie  sur  son  couvercle. 

Ces  trois  essais  sont  fid&lement  consign es  dans  les  graphiques 
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ci-joints,  les  durdes-minutes  portees  en  abcisses  et  les  pressions  ou 
temperatures  en  ordonnees.  Leur  materialite  etant  indiscutable  pour 
tous,  nous  nous  proposons  de  les  interpreter. 


A  cet  effet,  commengons  par  le  troisidme  graphique,  lequel 
s’applique  a  une  boite  qui,  ouverte  A  une  seule  extremite,  comporte  en 
outre  des  pansements  le  reservoir  d’un  thermographe  enfoui  au  fond 
du  recipient,  ainsi  que  deux  tampons  de  toile  de  poids  connus  et 
disposes  l’un  en  profondeur  des  pansements  et  l’autre  en  surface. 


A.  LESEURBE 


La  vapeur  admise  dans  l’autoclave,  d’abord  fluente  durant  cinq 
minutes,  est  ensuite  portee  et  maintenue  par  tatonnements  a  une  pres- 
sion  voisine  de  1  K°  5  (trait  pointill^). 

On  constate  que,  dans  les  mimes  temps,  l’lchauffement  n’est  pas 
identique  k  l’entree  de  la  boite  (pointille)  et  au  fond  (trait  plein)  et 
que  l’lcart  initial  128-63  =  65°  ne  se  reduit  en  quarante  minutes 

4  128-118  =  10°  qu’avec  une  lenteur  sans  cesse  accrue.  De  mime 
constatons-nous  apres  examen  des  tampons  pesls  aussitot  apres  auto- 
clavage,  que  l’humiditl  cldee  aux  pansements  par  la  vapeur  est  supe- 
rieure  a  celle  d’origine  de  6  %  &  l’entrle  de  la  boite,  les  parties  pro- 
fondes  accusant  au  contraire  un  dessechement  de  3  %  produit  au 
cours  mime  de  1’lchauffement.  On  constate  enfin  qu’au  temps  cin- 
quante  minutes  la  chute  des  temperatures  dans  la  dltente  finale 
n’lpouse  pas  celle  des  pressions,  ce  qui  confirme  le  desslchement  des 
pansements  se  trouvant  au  contact  du  thermometre.  Ces  faits  s’expli- 
quent  par  la  prlsence  de  l’air,  lequel  naturellement  conGnl  dans  les 
pansements  se  trouve  refoull  par  la  vapeur  au  fond  de  la  boite  ou  il 
se  desseche  progressivement. 

Comme  Qgurl  au  bas  du  graphique,  le  calcul  justiGe  cette  hypo- 
thlse.  En  effet,  renseignls  I  la  fois  par  le  manometre  de  l’autoclave 
(pointille)  et  par  le  thermomitre  (trait  plein)  nous  pouvons  Ivaluer 
k  chaque  instant  le  volume  occupe  par  l’air  au  fond  de  la  boite,  cet 
air  mllangl  aux  pansements  Itant  comme  ces  derniers  humide  au 
dlbut  de  l’autoclavage  et  sec  k  la  Gn.  C’est  ainsi  qu’au  temps  douze 
minutes  par  exemple,  nous  aurons  : 


formule  oh  :  V  est  le  volume  initial  de  l’air,  soit  celui  de  la  boite 
=  1,  sous  la  pression  H  =  760  mm.  et  k  la  temperature  t  =  35°, 
1  +  at  =  1,128,  V’  volume  cherche  k  la  compression  H’  ~  1900 
—  41  =  1859,  dlduction  faite  de  l’humiditl,  a  la  templrature  t’  =  63° 
1  +  at’  =  1,231,  soit  : 


Le  mime  raisonnement  appliqu!  k  tous  les  moments  de  l’auto- 
clavage  permet  de  Glmer  les  niveaux  successifs  de  l’air  au  sein  de  la 
boite  et  explique  notamment  les  poussles  de  templrature  provoqules 
par  chaque  apport  de  vapeur.  Le  dlnivellement  temporaire  produit  par 
ces  vagues  gazeuses  est  d’autant  plus  rlduit  que  la  densitl  des  panse¬ 
ments  est  plus  forte  et  c'est  ainsi  que  ces  remous  disparaissent  lorsque 
le  chargement  atteint  150  gr.  par  litre. 
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Toutes  conditions  egales,  le  processus  d’echauffement  des  panse- 
ments  doit  rester  le  m&me  lorsque  la  bolte  qui  les  contient  est  ouverte 
non  plus  d’un  seul  cdte  mais  sur  chacun  de  ses  deux  fonds.  Toutefois, 
la  vapeur  penetrant  dans  la  bolte  par  des  ouvertures  opposes,  le  lieu 
de  refoulement  de  l’air  sera  d’autant  plus  voisin  du  millieu  du  reci¬ 
pient  que  les  dimensions  des  ouvertures  seront  moins  dissemblables. 

Notons  oniin  que  la  vitesse  d’echauffement  des  pansements  est 
fonction  de  la  grandeur  totalise  des  ouvertures  et  ce  surtout  en 
raison  de  la  plus  facile  penetration  des  eaux  vesiculaires. 

Contrairement  aux  apparences,  .les  graphiques  1  et  2  confirment 
ces  affirmations,  si  nous  admettons  que  dans  l’essai  1  le  sondage  ther- 
mometrique  n’a  pas  porte  au  bon  endroit.  En  effet,  le  lieu  de  refou¬ 
lement  etait  pratiquement  imprevisible  en  l’espece,  etant  donne  l’ine- 
galite  des  ouvertures  de  la  bolte  (2,  3  et  12  cm.)  et  surtout  la  faible 
densite  de  son  contenu.  D’ailleurs,  seule  l’immersion  du  thermometre 
dans  la  vapeur  pure  peut  expliquer  la  rapidite  de  l’echauffement 
constate,  comme  va  le  confirmer  le  graphique  2  obtenu  dans  des 
conditions  identiques  jusqu’au  temps  quinze  minutes. 

Dans  ce  deuxifeme  essai,  on  procede  k  l’expulsion  de  l’air  par  trois 
detentes  de  vapeur  operees  aux  temps  13’,  23’  et  33’,  realisant  ainsi 
une  sterilisation  parfaite  puisque  obtenue  par  trente  minutes  d’echauf- 
fement  humide  a  120°  minima. 

Comparons  a  leur  debut  les  graphiques  2  et  3  (traits  pleins).  Nous 
voyons  qu’ils  sont  pratiquement  identiques  jusqu’k  la  temperature 
de  63°,  c’est-li-dire  jusqu’a  affaissement  de  la  premiere  vague  gazeuse. 
En  effet,  il  y  aurait  erreur  a  supposer  que  dans  le  graphique  2  la  chute 
de  temperature  de  86°  a  65°  est  causee  par  la  detente  de  vapeur 
effectuee  simultanement,  cette  detente  &  1 ’atmosphere  etant  sans 
action  sur  la  temperature  des  pansements  autant  que  cette  derniere 
n’excede  pas  100°. 

En  consequence,  nous  concluons  qu’&  egalite  de  surface,  la  marche 
de  la  sterilisation  est  independante  de  la  position  et  du  nombre  des 
ouvertures  de  la  bolte.  Les  detentes,  pratiquees  dans  le  deuxieme  essai, 
eussent  ete  aussi  efficaces  si  effectuees  dans  l’essai  3. 

Mais  il  ne  suffit  pas  qu’un  procede  soit  efficace,  faut-il  encore  qu’il 
soit  pratique  et  au  front  des  armees  par  exemple  on  ne  saurait  accepter 
la  depense  de  vapeur  et  le  poids  du  materiel  que  necessite  l’application 
du  procede  de  sterilisation  par  detentes. 

En  resume,  le  contrble  de  la  sterilisation  en  boltes  ouvertes  serait 
irreprochable  si  prealablement  l’air  importe  par  les  pansements  en 
etait  totalement  expulse.  Or,  4  cet  effet,  le  plus  simple  etant  le  plus 
recommandable,  nous  proposons  l’emploi  de  boltes  du  modfele  le  plus 
courant,  ne  comportant  qu’une  ouverture,  bouchee  par  un  couvercle 
qui  n’a  mSme  pas  besoin  d’events. 
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Apr£s  aspersion  du  fond  de  cette  boite  avec  un  peu  d’alcool  dilu6, 
-elle  sera  remplie  de  pansements  tassds  ou  non,  puis  autoclav6e.  Alcool 
et  air  auront  totalement  disparu  aprfes  dix  minutes  de  purge  4  l’air 
libre,  la  sterilisation  se  poursuivant  d£s  lors  dans  la  vapeur  satur6e 
produite  avec  l’excfes  d’eau  introduite  avec  l’alcool.  Le  dosage  de 
cette  derniere  dispense  de  tout  sechage  posterieur  et  le  precede  ne 
comportant  aucune  detente,  son  graphique  sera  identique  au  gra- 
phique  1  ci-dessus  presente. 

Pour  le  surplus,  les  instruments  de  chirurgie  seront  sterilisables  de 
la  meme  fagon,  l’alcool  devant  toutefois  titrer  90°. 

En  definitive,  bien  que  limitee  k  trois  essais,  l’expertise,  faite  au 
Laboratoire  du  Minist^re  de  la  Sante  publique,  est  fertile  en  ensei- 
gnements  pour  l’avenir,  tous  emanant  de  notre  contrdle  thermogra- 
phique  applique  ici  officiellement  pour  la  premiere  fois. 

Hors  ces  graphiques,  quelles  eussent  ete  les  conclusions  des  experts, 
en  admettant  mime  que  leur  contrdle  bacteriologique  ait  ete  ame- 
liore  par  l’emploi  de  tests  vaselines  ? 

En  fait,  les  neuf  tests,  employes  dans  chacun  des  essais  1  et  2, 
Ataient  steriles  apres  autoclavage.  Quant  k  l’essai  3  ou  deux  groupes 
de  5  tests  furent  disposes  l’un  au  fond  de  la  boite  et  l’autre  &  son 
entree,  un  test  par  groups  cultiva  apres  autoclavage.  En  toute  logique, 
on  devait  done  conclure  &  une  mauvaise  sterilisation,  lorsque  cette 
derniere  s’oplre  dans  des  boites  n’ayant  qu’une  ouverture  ;  par 
contre,  cette  sterilisation  est  parfaite  lorsque  les  deux  fonds  de  la 
boite  sont  perfores,  la  pratique  des  detentes  etant  alors  superflue. 
Bref,  la  bonne  asepsis  des  pansements  serait  seulement  subordonnee 
A  la  forme  de  leur  contenant,  comme  si  la  circulation  de  la  vapeur 
qui  s’y  trouve  admise  etait  realisee  par  l’opposition  des  ouvertures. 

II  faut  enfin  opter  entre  ces  Conclusions  qui  s’opposent  suivant  leur 
origine  physique  ou  bacteriologique,  en  notant  que  ce  dernier  mode 
de  contr61e  paralyse  actuellement  tout  progres. 

En  consequence,  nous  demandons  aux  pouvoirs  publics  l’insertiorx 
des  clauses  ci-dessous  dans  le  cahier  des  charges  impose  k  leurs 
fournisseurs. 

«  Les  matures  utilisees  en  chirurgie  opera  toire  ne  pouvant  etre  cer- 
tifiees  steriles  que  lorsque  mouiliees  elles  ont  ete  chauffees  integra- 
lement  durant  quinze  minutes  a  la  temperature  minima  de  120°. 

Tout  procede  ou  appareil  de  sterilisation  par  la  vapeur  d’eau  ne 
pourra  etre  receptionne  qu ’apres  une  epreuve  physique  demon- 
trant  que  les  trois  conditions  d’humidite,  de  chaleur  et  de  dur6e  sont 
realisables  avec  l’appareil  propose  et  realisees  dans  l’objet  qui  s’y 
trouve  traite. 

Pour  ce  faire,  on  procedera  a  un  contrdle  thermographique,  le  plus 
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susceptible  de  deceler  la  quality  et  l’economie  du  rendement,  la  paroi 
des  recipients  de  vapeur  employes  comme  sterilisateurs  comportant 
A  cet  effet  une  ouverture,  obturee  par  un  bouchon  visse  de  20  mm. 
de  diamAtre,  filete  au  pas  de  15/10. 

A  titre  de  contre-Apreuve,  on  procedera  simultanement  a  un  examen 
par  tests  microbiens,  ces  derniers,  prepares  par  dessAchement  sur 
papier  filtre  impregne  de  vaseline,  devant  encore  cultiver  aprAs 
quarante  minutes  d’echauffement  reel  A  120°  dans  l’etuve  sAche.  » 


A.  Leseurre, 

Ancien  chiraist e-expert  de  la  Ville  de  Paris, 
Pharmacien,  ex-interne  des  hfipitaux. 


L’ intoxication  par  le  bromure  de  methyle. 

L’hygidne  du  travail  et  la  protection  contre  les  agents  toxiques  sus- 
ceptibles  d’intoxiquer  les  ouvriers  ont  pris,  depuis  quelques  annees, 
un  diveloppement  qui  va  grandissant ;  aussi  avons-nous  demand 6  aux 
auteurs  du  rapport  suivant,  ricemment  presents  au  Congr&s  d’Hygi&ne 
industrielle  de  Francfort,  I’autorisation  de  le  reproduire. 

Rappelons  que  le  bromure  de  mithyle  vient,  en  dehors  de  ses 
emplois  habituels,  d’etre  propose  pour  la  desinsectisation  des  stocks 
de  grains  et  de  legumes  secs.  Cette  utilisation  possible  en  Phytophar- 
macie  ajoute  encore  a  I’intdret  de  Vimportant  travail  de  MM.  Duvoir, 
R.  Fabre  et  Layani. 

N.  d.  l.  R. 

La  frequence  des  intoxications  par  le  bromure  de  methyle  a  aug- 
mente  dans  une  large  mesure  depuis  que  ce  corps  est  utilise  comme 
extincteur  d’incendie,  soit  A  l’etat  pur,  soit  en  melange  avec  du  tetra- 
chlorure  de  carbone.  A  ce  titre,  le  bromure  de  methyle  est  mis  cou- 
ramment  entre  les  mains  du  public,  en  particulier  dans  les  extinc- 
teurs  d’incendie  pour  automobiles,  d’oit  des  dangers  d ’intoxication 
qui  depassent  le  cadre  de  la  pathologie  professionnelle. 

Caracteres  chimiques.  —  Le  bromure  de  methyle  (BrCH3),  dont 
le  poids  specifique  est  de  1,732  A  0°  C.  et  le  poids  moieculaire  de 
94,94,  est  un  produit  halogene  de  substitution  de  la  serie  aliphatique 
qui,  gazeux  A  la  temperature  ordinaire,  devient  facilement  liquide  A 
0°  C.  II  se  presente  alors  comme  un  liquide  incolore,  mobile,  d’odeur 
etheree  agreable,  qui  bout  A  4°5  C.  et  se  solidifie  A  — 93°  C. 

D ’aprAs  Kohn-Abrest,  1 ’ebullition  A  Fair  du  bromure  de  methyle 
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est  limits  par  le  refroidissement  qu’entraine  sa  vaporisation,  en  sorte 
qu’il  est  possible  de  le  transvaser  sans  qu’il  en  resulte  une  trop  forte 
Evaporation,  si  l’on  a  soin  de  procEder  avec  une  Eprouvette  etroite. 

Les  atmospheres  de  bromure  de  mEthyle  sont  Egalement  assez  stables 
pour  se  maintenir  pendant  une  dizaine  de  jours. 

Les  vapeurs  de  bromure  de  mEthyle  sont  rapidement  absorbees  par 
l’alcool,  la  potasse  alcoolique.  D’aprEs  Kohn-Abrest  et  contrairement 
£  I’opinion  classique,  elles  seraient  notablement  absorbEes  par  l’eau 
(6  E  10  gr.  par  litre  &  18°  C.). 

Les  vapeurs  de  bromure  de  mEthyle  peuvent  s’enflammer  en  prE- 
sence  d’air  a  haute  tempErature  en  donnant  une  flamme  pale  et  fuli- 
gineuse.  Par  contre,  ainsi  que  l’indique  Kohn-Abrest,  les  vapeurs 
de  bromure  de  mEthyle  n’explosent  au  contact  de  l’Etincelle  Elec- 
trique  que  lorsqu’une  certaine  quantitE  d’oxygEne  est  ajoutEe  a  l'air  : 
c’est  ce  qui  permet  d’ailleurs  l’emploi  du  bromure  de  mEthyle  comme 
extincteur  d’incendie. 

Preparation.  —  Multiples  sont  les  precedes  de  prEparation  du  bro¬ 
mure  de  mEthyle.  Les  trois  rEactions  qui  permettent  de  l’obtenir  sont 
les  suivantes  : 

a)  Action  de  l’acide  bromhydrique  sur  l’alcool  mEthylique  : 

CHj(OH)  +  Bril  =  Bi'CH,  +  OH,; 

b)  Action  du  brome  sur  l’alcool  mEthylique  en  prEsence  de  phos- 
phore  rouge  : 

P  +  3  CH,(OH)  +  3  Br  =  3  CH,Br  +  P03H3 ; 

c)  Action  d’une  solution  aqueuse  bouillante  de  bromure  de  potas¬ 
sium  sur  du  sulfate  de  mEthyle  (procEdE  de  laboratoire  plutdt  que 
procEdE  industriel)  : 

S01(GH,),  +  2  BrK.  =  S04K,  +  2  BrCH3. 

Utilisation.  —  Le  bromure  de  mEthyle  est  utilisE  : 

1°  Dans  les  industries  chimiques  pour  la  prEparation  de  tous  les 
composEs  mEthylEs  ; 

2°  Dans  l’industrie  des  couleurs  pour  la  prEparation  des  colorants 
organiques  mEthylEs,  en  particulier  les  couleurs  vertes  derivEes  du 
violet  d ’aniline  et  les  couleurs  bleues  dErivEes  du  rouge  d ’aniline  ; 

3°  Dans  l’industrie  pharmaceutique  pour  la  prEparation  de  l’anti- 
pyrine  ; 

4°  Dans  la  technique  frigorifique  ; 

5°  Comme  extincteur  d’incendie. 

Etiologie  des  intoxications.  —  Jusqu’en  ces  derniEres  annees,  c’est 
presque  exclusivement  dans  la  prEparation  de  l’antipyrine  qu’avaient 
EtE  signalEs  des  accidents  toxiques  ;  actuellement,  le  danger  semble 
rEsider  surtout  dans  le  chargement  des  extincteurs  d’incendie. 
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Les  produits  de  decomposition  du  bromure  de  methyle  a  haute 
temperature,  lorsqu’il  est  utilise  comme  extincteur  d’incendie, 
peuvent  4tre  nocifs  en  lieu  clos,  sinon  leur  dilution  rapide  supprime 
le  danger. 

D’apres  Kohn-Abrest,  uu  melange  &  l’air  de  12  p.  100  de  bromure 
de  methyle  donne  : 


Acide  carbonique .  8,90 

Oxyde  de  carbone .  2,65 

Gaz  brombydrique .  10,90 

Vapeur  d’eau .  10,90 

Oxygisne .  2,45 

Azote .  64,70 


100,50 

Etude  clinique.  —  L’etude  clinique  de  l’intoxication  par  le  bromure 
de  methyle  a  ete  faite  par  divers  auteurs,  la  meilleure  description 
frangaise  etant  celle  donnee  par  MM.  Cade  et  Mazel  [de  Lyon]  (*). 

Pour  ces  auteurs,  le  debut  des  accidents,  commun  a  toutes  les 
formes,  se  fait  par  des  troubles  de  la  marche,  des  vertiges,  de  la 
cephaiee  et  des  troubles  visuels,  tous  symptdmes  qui  peuvent  etre 
isoies  ou  associes.  Puis,  apr£s  une  periode  d ’amelioration  qui  peut 
durer  vingt-quatre  heures,  les  troubles  se  developpent.  Dans  les  formes 
Ikghres,  le  syndrome  initial  reapparalt  et  peut  mime  s’accentuer 
accompagne  de  somnolence  et  de  lipothymies,  avec  quelquefois 
des  alternatives  de  remissions  et  d’aggravations  ;  les  troubles  dispa- 
raissent  en  une  quinzaine  de  jours.  Les  formes  de  gravity  moyenne 
se  caracterisent  par  un  ensemble  de  signes  qui  rappellent  la  polyne- 
vrite  sensitivo-motrice.  La  reprise  du  travail  est  possible  en  deux  4 
quatre  mois  avec  reliquat  peu  important.  Dans  les  formes  graves, 
caracterisees  par  des  signes  d ’irritation  corticale,  surviennent  des 
crises  epileptiformes  subintrantes  ou  m4me  des  crises  d’ataxie  aigue. 
La  mort  est  fr^quente,  mais  elle  n’est  pas  la  r^gle. 

C’est  cette  description  en  quatre  phases  :  prodromique  ou  de  d^but, 
de  remission,  d’6tat  et  enfln  de  convalescence,  qui  est  admise  dans 
VEncyclopidie  d’ Hygiene  du  Travail,  de  Geneve. 

Nous  avons  eu  l’occasion  d’observer  deux  cas  d ’intoxication  par  le 
bromure  de  methyle  et  d’en  recueillir  trois  observations  in^dites 
gr&ce  &  l’obligeance  du  professeur  Balthazard  (de  Paris)  et  du  pro- 
fesseur  Turlais  (d’Angers).  II  s’est  agi  de  deux  cas  mortels,  de  deux 
cas  graves  gueris  sans  sequelles  et  d’un  cas  leger  (2).  De  leur  6tude,  il 

1.  Cade  et  Mazel.  Intoxication  par  le  bromure  de  methyle.  Bull,  et  Mim.  Soc 
mid.  H6p.  de  Paris,  1923,  p.  722-727. 

2.  M.  Duvoir,  Ren6  Fabre  et  F.  Latani.  L’intoxication  par  le  bromure  de  methyle. 
Bull,  et  Mim.  Soc.  mid.  des  Hip.  de  Pans,  1937,  p.  1540-1554.  Voir  aussi  R.  Bertin  : 
l’intoxication  par  le  bromure  de  methyle.  Thise  Doct.  Mid.,  Paris,  1937. 

Boll.  Sc.  Pharm.  ( Janvier  1939).  2 
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resulte  une  description  un  peu  difffirente  de  la  symptomatology 
classique. 

II  nous  est  tout  d’abord  apparu  qu’au  point  de  vue  clinique,  les 
symptfimes  ne  se  developpaient  pas  selon  un  rythme  6volutif  toujours 
identique  k  lui-mfime  et  la  systematisation  en  quatre  phases  ne  nous 
a  pas  sembl6  constante.  En  fait,  les  troubles  se  succfedent  et  s’aggra- 
vent  sans  temps  d’arrfit,  sans  discontinuite,  d’une  seule  tenue,  a 
partir  du  moment  ou  ils  ont  commence  ;  mais  ce  d4but  n’est  pas 
imm4diat  et  il  existe,  plutdt  qu’une  phase  de  remission,  une  phase 
de  latence,  de  dur4e  variable  de  quelques  heures  4  deux  jours,  pendant 
laquelle  le  sujet  medite  ses  accidents  ainsi  que  cela  s’observe  dans 
l’apoplexie  s6reuse  des  ars4nobenzoliques,  assimilation  sur  laquelle 
nous  aurons  it  revenir. 

Quant  &  la  simiiologie,  elle  prfite  mal  a  une  description  d’ensemble. 
Riche,  polymorphe,  elle  traduit  non  une  polynfivrite  sensitivo-motrice,. 
comme  il  est  classique  de  l’admettre,  mais  une  irritation  diffuse  du 
nevraxe  et  plus  particuliferement  de  l’encephale.  On  peut  cependant 
distinguer  deux  grands  groupes  de  symptfimes  :  le  premier  est  en 
rapport  avec  Virritation  des  spheres  sensorielles  ;  le  deuxifeme  est  d4 
&  Virritation  des  spheres  sensitivo-motrices. 

La  ciphaUe  ouvre  la  scfene  :  elle  est  constante,  precoce,  plus  ou 
moins  violente  et  s’accompagne  tr4s  vite  de  vertiges.  Plus  ou  moins 
rapidement  se  constitue  un  itat  d’ebriete  special  avec  demarche  titu- 
bante  et  vomissements  abondants,  faciles,  r4p4t4s.  Rien  n’y  manque, 
ni  les  troubles  de  la  parole,  qui  est  lente  et  embarrass4e,  ni  le  d6ro- 
bement  subit  des  jambes  avec  chute,  trouble  assez  voisin  de  la  cata- 
plexie  et  qui  parait  dff  a  une  sid6ration  brusque  du  tonus  musculaire 
d’origine  sympathique.  Cet  4tat  d’ivresse  pourrait  d’autant  plus  preter 
k  erreur  avec  une  ivresse  alcoolique  que  le  malade  tombe  rapidement. 
dans  un  6tat  de  somnolence  assez  voisin  du  coma.  Cependant,  dans 
certains  cas,  existe  une  dissociation  qui  retient  l’attention  :  les  trou¬ 
bles  visuels,  simple  amblyopie  transitoire  au  debut,  peuvent  confiner 
il  l’amaurose  bien  plus  souvent  que  la  conscience  ne  s’obnubile.  Le 
fond  d’ceil  est  normal  ;  mais  &  la  convalescence,  ou  quelquefois  isole- 
ment,  peut  apparaitre  une  paralysie  de  1 ’accommodation,  ou  plus 
souvent  encore,  un  scotome  central.  Les  troubles  du  langage  peuvent 
de  m£me  aboutir,  plus  ou  moins  rapidement,  it  l’aphasie  presque 
totale. 

Les  manifestations  de  la  sphere  sensitivo-motrice  frappent  par  leur 
ampleur,  leur  brutality  et  souvent  aussi  leur  severite.  Ce  sont  tantfit 
des  paralysies,  tantfit  des  crises  6clampliques,  tantfit  les  deux  S  la 
fois.  Les  paralysies  sont  totales,  frappant  d’emblee  la  totality  du 
membre  ;  elles  sont  flasques  et  r4alisent  des  types  variables  :  mono- 
pl4gie,  parapl4gie,  etc.  Brutales  dans  leur  apparition,  presque  tou- 
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jours  resolutives,  souvent  pr6cedees  de  fourmillements  ou  de  douleurs 
excruciantes  de  type  radiculaire,  elles  ne  sont  pas  sans  analogie  Cli¬ 
nique  avec  celles  de  la  maladie  de  Heine-Medin.  Ces  caractfcres  expli- 
quent  qu’on  ait  pu,  en  quelque  manifere,  les,  comparer  aux  polyne- 
vrites  sensitivo-motrices  (Cade  et  Mazel)  ;  mais  ce  n’est  la  qu’un 
syndrome  focal  au  cours  d’une  atteinte  generalise  du  nevraxe  quir 
au  hasard  de  ses  localisations,  peut  encore  se  manifester  par  un  syn¬ 
drome  radiculaire  ou  meme  par  une  ataxie  aigue  avec  hallucinations 
et  troubles  mentaux  (Steiger). 

Une  preuve  importante  de  1 ’atteinte  enc<5phalique  au  cours  de  l’in- 
toxication  par  le  bromure  de  methyle  reside  dans  la  frequence  et  la 
s6v6rite  des  crises  convulsives.  Celles-ci  peuvent  affecter  tous  les 
types  :  tant6t  secousses  tonico-cloniques  localises,  realisant  le  type 
de  l’epilepsie  partielle  continue,  tant6t  et  plus  souvent,  epilepsie  g4n£- 
ralis4e  qui  peut  ne  pas  se  renouveler,  mais  qui,  le  plus  souvent,  se 
r6pfete,  aboutit  a  un  etat  de  mal  et  a  la  mort  dans  le  coma. 

L 'Evolution  des  accidents  se  fait,  comme  nous  l’avons  deja  annonce, 
sans  ordre,  sous  forme  de  bouff6es  g6neralement  resolutives.  En 
general,  les  cas  graves  ont  une  evolution  rapide.  Quand  les  manifes¬ 
tations  trainent  en  longueur,  habituellement  le  pronostic  s’edaire  r 
la  guerison  peut  etre  esperee  et,  lorsqu’elle  se  produit,  elle  est  ordi- 
nairement  complete  et  totale.  Cette  resolution  complete  des  troubles 
et  mieux  encore  la  notion  d’une  intoxication  par  le  bromure  de 
methyle  permettront  d’ecarter  le  diagnostic  de  sclerose  en  plaques 
que,  dans  certains  cas,  l’affection  peut  parfaitement  simuler. 

On  a  cependant  signaie  des  siquelles  durables.  Le  malade  de  Cade 
et  Mazel  se  plaignait  encore  d’asthenie  physique  et  psychique  quatre 
mois  apres  sa  sortie  de  l’hdpital.  De  Morsier  et  Steinmann  ont  fait 
intervenir  une  intoxication  au  bromure  de  methyle,  vieille  de  quatre 
ans,  dans  un  cas  d’epilepsie  avec  troubles  de  la  memoir®  et  du  carac- 
t£re.  II  est  done  possible  que  l’intoxication  laisse  Si  sa  suite  des  desor- 
dres  anatomiques  ;  mais  on  ne  saurait  etre  trop  prudent  dans  la  dis¬ 
cussion  de  telles  relations.  Le  rdle  de  la  predisposition,  la  chronologic 
des  accidents  doivent  etre  attentivement  envisages  et  nous  ne  pensons 
pas  qu’on  soit  en  droit  de  tirer  des  conclusions  trop  precises  des 
phenomenes  de  degenerescence  cellulaire  absolument  banale,  com¬ 
mune  a  une  serie  d’intoxications,  qu’ont  mis  en  evidence  les  travaux 
experimentaux  de  Schwartz,  Jaquet,  Schuller.  La  question  merite- 
rait  d’etre  reprise. 

Etude  anatomo-pathologique.  —  Cade  et  Mazel  signalent,  en  se 
rapportant  au  cas  mortel  de  Rohrer,  que  l’examen  anatomo-patho¬ 
logique  est  souvent  negatif,  ajoutant  d’ailleurs  que  des  examens  en 
serie  montreraient  sans  doute  des  lesions  hemorragiques  de  la  sub¬ 
stance  nerveuse,  au  moins  dans  quelques  formes  graves. 
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Les  deux  cas  mortels  que  nous  avons  publics  apportent  sur  ce  point 
des  renseignements  precis.  II  s’agissait  d’affaires  judiciaires  ;  l’au- 
topsie  fut  pratiqu4e  et  suivie,  pour  l’un  des  cas,  d’ Etudes  histolo- 
giques  qui  furent  r6alis6es  par  M.  Derobert,  alors  Chef  du  Labora- 
toire  de  Medecine  legale  de  la  Faculty  de  Medecine  de  Paris. 

Ce  qui  domine,  c’est  l’intensite  du  processus  congestif,  c’est  la 
predominance  remarquable  des  dilatations  vasculaires.  Le  cerveau 
cedemateux  et  congestionn4  est  sillonne  de  vaisseaux  dilates  et  gorges 
de  sang.  Les  vaisseaux  pie-meriens  participent  4  ce  meme  processus 
de  dilatation  et  de  repletion  sanguine.  Le  foie,  la  rate,  et  les  reins 
sont  de  mSme  congestion's  et  1 ’aspect  des  poumons  turgescents, 
congestionnes  et  cedematies,  peut  etre  celui  du  «  coup  de  sang  pul- 
monaire  ». 

L’examen  histologique  fixe  et  precise  ces  constatations  macrosco- 
piques. 


Etude  experimentale  (3).  —  Au  point  de  vue  experimental,  diffe- 
Tents  problemes  etaient  A  resoudre.  La  question  de  la  toxicite  a  4te 
■etudiee  par  plusieurs  auteurs,  surtout  depuis  les  emplois  du  bromure 
de  methyle  comme  extincteur,  soit  seul,  soit  de  preference  melange 
au  tetrachlorure  de  carbone.  Les  experiences  de  Merzbach,  comme 
celles  de  Kohn-Abrest,  ont  prouve  que  le  bromure  de  methyle  etait 
au  moins  quatre  fois  plus  toxique  que  le  tetrachlorure  de  carbone. 

D’apres  Merzbach  (4),  les  symptdmes  d ’intoxication,  chez  le  chien, 


apparaissent  aux  doses  suivantes  : 

CONCENTRATION 

DORiE 

ACTION 

35  milligr./lit. 

Aprfes  15  minutes  vomissement. 
Aprfes  1/2  heure  difficult^  de 
respiration.  Aprfes  1  h.  l’ani- 
mal  est  couchfi  sur  le  cotA. 
Aprfes  1  h.  20  :  mort. 

52  milligr./lit. 

1  h.  1/2 

Mort  en  1  h.  1/2. 

Une  premiere  serie  d’essais  nous  a  permis  de  nous  rendre  compte, 
sur  le  lapin,  de  1 ’evolution  des  accidents  toxiques  et  de  Faction  de 
quelques  antidotes  —  adrenaline,  glutathion  —  sur  1 ’intoxication. 

Experience  I.  —  Deux  lapins  pesant  respectivement  2  K°!  200  et  2  Koa  350, 


3.  Nous  sommes  heureux  de  remercier  ici  MUe  Le  Bihan,  dont  le  concours  nous 
a  prdcieux  pour  la  partie  experimentale  de  ce  travail.  Les  r&ultats  plus  com- 
plets  de  1 ’experimentation  se  trouveront  dans  la  thfese  que  Mlle  Le  Bihan  soutiendra 
bientdt  devant  la  Faculty  de  Pharmacie  de  Paris. 

4.  Merzbach.  Zeitschr.  Jar  exp.  Med.,  1928,  63,  p.  383. 
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sont  introduits  dans  une  cage  respiratoire  ayant  un  volume  de  0  m3  315. 
Sur  un  papier  filtre  placfe  fe  la  partie  supferieure  de  la  cage,  on  fait  arriver, 
par  un  petit  orifice,  20  gr.  de  bromure  de  mfethyle.  La  cage  est  aussitdt 
hermfetiquement  close. 

Dfes  1 ’introduction  du  bromure  de  mfethyle,  les  lapins  poussent  des  cris 
aigus,  sont  pris  de  violentes  convulsions  et,  devant  la  rapidity  et  la  gravity 
des  accidents,  ils  sont  sortis  de  la  cage  immddiatement.  Aprfes  quelques 
minutes  ils  se  remettent  complfetement. 


Experience  II.  —  Deux  lapins  sont  traites  de  fafon  analogue  ;  mais  la 
dose  de  bromure  de  methyle  introduite  n’est  que  de  10  gr. 

Les  lapins  paraissent  immediatement  incommodes,  ils  crient,  se  frottent 
le  museau,  ne  se  tiennent  plus  sur  leurs  pattes  et,  aprfes  deux  &  cinq 
minutes,  ont  des  convulsions.  Les  lapins  sont  sortis  de  la  cage  aprfes  cinq 
minutes.  Trfes  rapidement  ils  paraissent  rfetablis.  Cependant  une  heure- 
trente  aprfes  1 ’intoxication,  l’un  d’eux  parait  somnolent  et  ne  rfeagit  plus 
que  trfes  peu  aux  excitations  extferieures. 

L’fetat  s’aggravant,  deux  heures  apres  l’intoxication,  on  effectue  une- 
injection  intra-cardiaque  de  1  milligr.  d ’adrenaline,  le  lapin  ne  reagit  pas. 

Trois  heures  aprfes  l’intoxication,  les  deux  lapins  gisent  inanimes,  ne 
conservant  que  le  reflexe  oculo-palpebral.  Une  injection  de  glutathion 
parait  ameiiorer  leur  etat,  ils  se  remettent  sur  leurs  pattes  mais  retom- 
bent  aprfes  quelques  minutes,  et  ni  adrenaline  ni  glutathion  n’empfichent 
la  mort  de  survenir,  huit  et  dix  heures  aprfes  l’inhalation  de  bromure  de 
mfethyle. 

Autopsie.  —  Les  deux  lapins  ont  ete  autopsies.  On  a  note  : 

De  l’oedeme  du  poumon  ; 

De  la  congestion  cerebrale. 


II  nous  a  paru,  en  outre,  interessant  d’fetudier  la  distribution  du 
bromure  de  methyle  dans  Vorganisme  ;  en  raison  de  la  nature  parti- 
culifere  des  accidents  qu’il  provoque,  on  pourrait  en  effet  penser  A 
une  localisation  elective  et  relativement  durable  sur  les  centres  ner- 
veux.  Au  point  de  vue  technique  le  problfeme  se  complique,  du  fait 
du  melange  possible  du  tetrachlorure  de  carbone  et  du  bromure  de 
methyle.  Or  ce  problfeme  peut  fetre  resolu  Avec  une  precision  fort 
satisfaisante  en  se  basant  sur  les  faits  suivants  :  aprfes  decomposition 
pyrotechnique  en  presence  de  vapeur  d’eau,  suivant  la  technique  clas- 
sique  de  detection  des  alkylhalogfenes,  l’hydracide  —  ou  les  hydra- 
cides  (C1H,  BrH)  dans  le  cas  des  melanges  —  est  fixe  dans  des  barbo- 
teurs  contenant  une  solution  d’azotate  d ’argent.  Le  brome  libere  en 
solution  chromique  est  recherche  et  dose  colorimetriquement  par 
action  sur  la  fuchsine  decolorfee  en  milieu  sulfurique,  suivant  la  tech- 
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nique  de  Deniges  et  Labat,  modifi^e  par  Damiens  (Bull.  Sc.  phar- 
macol.,  1921). 

Dans  ces  conditions,  la  presence  possible  de  C1H  provenant  du  tetra- 
chlorure  melange  n’apporte  aucun  trouble.  Voici  d’ailleurs  le  detail 
de  la  technique  suivie  : 

L’appareil  a  pyrolyse  est  l’appareil  classique  (voir  R.  Fabre, 
«  Legons  de  Toxicologie  »),  et  la  technique  est  connue  dans  tous  ses 
details. 

Pour  s4parer  le  bromure  d ’argent  forme,  le  contenu  des  barboteurs 
k  azotate  d’argent  est  filtr6,  le  pr6cipit6  est  lav4  avec  le  moins  d’eau 
possible,  pour  eliminer  tout  l’ion  nitrique,  et  entraine  par  un  jet  de 
pissette  dans  un  tube  a  essai  avec  quelques  centimetres  cubes  d’eau 
distill4e.  II  est  traite  alors  par  le  zinc  et  l’acide  sulfurique  ;  par  filtra¬ 
tion,  1 ’argent  r4duit  est  s4pare,  et  le  filtrat  est  amen6  a  un  volume 
connu  pour  4tre  soumis  au  dosage  colorimetrique. 

Pour  effectuer  celui-ci,  on  prepare  d’abord  une  gamme  6 talon 
avec  une  solution  de  bromure  de  potassium  telle  que  1  cm3  correspond 
k  des  doses  allant  de  1/100  de  milligramme  (0  milligr.  01)  &  1/10  de 
milligramme  (0  milligr.  10)  de  brome. 

10  cm3  de  solution  titr4e  sont  additionn4s  de  0  cm3  4  d’acide  chlor- 
hydrique  pur  et  2  cm3  d’acide  sulfurique  pur,  et  on  laisse  refroidir. 
On  ajoute  alors  0  cm3  40  de  solution  de  chromate  de  potassium  a 
10  %  et,  au  bout  de  vingt  minutes,  2  cm3  de  solution  sulfurique  de 
fuchsine  k  1  p.  1.000.  Cette  solution  incolore  prend  une  coloration 
violette  en  presence  de  brome,  et  le  colorant  forme  au  bout  de  trente 
secondes  passe  en  solution  dans  2  cm3  de  chloroforme  qu’il  colore 
en  violet. 

La  determination  colorimetrique  se  fait  en  comparant  la  teinte 
obtenue  &  celles  produites  dans  les  tubes  d’une  gamme.  La  sensibilite 
est  done  de  l’ordre  de  1/100  de  milligramme,  dose  pour  laquelle  la 
teinte  est  encore  fort  nette. 

L ’experimentation  a  porte  sur  des  chiens  morts  soit  en  etat  de 
narcose,  dans  la  cage  respiratoire,  soit  aprfcs  avoir  4t4  retires  de 
1 ’atmosphere  toxique,  afin  de  verifier  si,  malgre  la  ventilation  pulmo- 
naire,  il  est  possible  de  retrouver  le  toxique  volatil. 

Aux  deux  types  d ’experience,  correspondent  les  resultats  suivants  : 


Experience  I.  —  Chien  m&le  :  10  Kos  500.  —  Intoxication  dans  la  cage 
respiratoire,  en  maintenant  la  concentration  de  bromure  de  mEthyle  dans 
1’atmosphere,  au  taux  de  35  milligr.  par  litre.  L’animal  est  pris  de  vomis- 
sements  et  de  convulsions  ;  il  meurt  en  narcose  en  deux  heures  quarante. 
II  est  conserve  en  glaciEre  et  les  organes  sont  prElevEs  et  pesEs.  L’alkyl- 
halogene  est  recherche  et  dose  par  la  technique  indiquEe. 
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BROMUBE 
DE  METHYLE 
pour  100  gr. 
de  substance 


Sang .  » 

Cerveau .  72 

Foie . 303 

Reins .  40 

Poumons . .  306 

Graisse  abdominale .  ...  » 

Moelle  osseuse . 

Pancreas .  23 

Rate .  17 

Testicules .  13,9 

Glandes  surrenales  ....  0,85 
Thyroides .  0,70 


28  3,2 

32  3,8 

40  5,2 

40  6,5 

50,2  3,0 

23  6,4 

2  Traces. 

23  Ndant. 

17  NOant. 

13,9  Traces. 

0,85 
0,70 


Cette  premiere  experience  d^montre  que,  malgr4  sa  grande  volatility,  le 
bromure  de  methyle  peut  Sire  retrouvd  dans  les  viscferes,  principalement 
dans  les  organes  riches  en  lipoidcs. 


Experience  II.  —  Chien  femelle  :  8  Kg.  500.  —  Intoxication  dans  la  cage 
respiratoire  5  la  dilution  de  48  mg.  par  litre  d’air.  Aprfes  Une  heure  trente 
on  retire  de  la  cage  l’animal  qui,  apr&s  avoir  prEsentE  des  symptdmes  ana¬ 
logues  5  ceux  remarques  chez  le  chien  precedent,  est  en  narcose  ;  il  se 
rEveille,  a  des  mouvements  convulsifs  et  meurt  quarante  minutes  aprfes. 
Le  dosage  du  bromure  de  methyle  dans  les  organes  s6pares  a  donne  les 
resultats  suivants  : 


BROMURE 
DE  METHYLE 
pour  100  gr. 
de  substance 


Sang . 

Cerveau .  52 

Foie . 243 

Reins .  36 

Poumons . 106 

Graisse  abdominale ....  » 

Moelle  osseuse .  » 

Pancreas .  11,50 

Surrenales .  1,30 


24  0,8 

52  3,2 

36,8  6,1 

36  3,9 

59  0,6 

23,30  7,3 

0,34  2 

11,50  1,3 

1,30  Traces. 


Le  produit  toxique  a  done  pu  litre  retrouve,  lorsque  la  mort  survient 
quarante  minutes  aprEs  la  fin  de  l’action  du  bromure  de  methyle. 


Les  doses  sont  faibles,  mais  suffisantes  pour  que,  grace  a  l’emploi 
de  cette  technique  de  determination  bien  spEciflque,  on  puisse  avoir 
I’assurance  de  sa  fixation  relativement  notable  dans  les  organes  riches 
en  lipoldes. 


Etude  pathogenique.  —  De  V  Encyclopedic  d’ Hygiene  du  Travail 
(Geneve,  1930),  nous  extrayons  les  renseignements  suivants  :  «  On 
n’a  pu  encore  fixer  la  dose  minimum  toxique  pour  l’homme.  Elle 
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semble  toutefois  £tre  tres  petite,  car  1 ’intoxication  s’est  produite  dans 
un  certain  nombre  de  cas  sans  que  les  sujets  atteints  ou  les  personnes 
qui  se  trouvaient  dans  le  mgme  local  aient  senti  l’odeur  specifique 
du  produit.  On  est  g^ndralement  d’avis  que  le  brome  serait  respon- 
sable  des  troubles  causes  par  le  produit  ;  toutefois,  on  envisage  aussi 
la  possibility  d’une  fixation  rapide  du  bromure  sur  les  lipoides,  ce 
qui  faciliterait  la  diffusion  du  toxique  dans  les  cellules  nerveuses.  Le 
produit  est  un  toxique  du  systfeme  nerveux  (surtout  du  systfeme  cen¬ 
tral)  avec  action  paralysante,  perte  de  connaissance,  de  la  sensibility 
et  de  la  motricity,  action  qui  ne  cesse  meme  pas,  une  fois  le  toxique 
supprime,  mais  au  contraire  augmente  en  intensity.  La  grande  richesse 
du  systfeme  nerveux  en  lipoides  peut  expliquer  l’af finite  particuliyre 
du  bromure  de  mythyle  pour  le  systeme  nerveux  et  sa  localisation 
spy  dale  ». 

Toute  autre  est  1  ’interpry tation  pathogenique  que  nous  proposons, 
en  nous  basant  sur  nos  observations  cliniques,  sur  nos  constatations 
anatomo-pathologiques  et  sur  nos  recherches  experimentales. 

La  clinique,  en  effet,  comme  les  constatations  anatomiques,  ensei- 
gnent  que  le  processus  en  cause,  dans  l’intoxication  par  le  bromure 
de  methyle,  est  un  phenomene  dynamique,  un  ytat  vasculaire  et, 
pour  tout  dire,  une  crise  vaso-motrice.  Le  dybut  relativement  rapide 
des  phenomynes,  l’allure  aigue  fluxionnaire,  la  resolution  ad  integrum 
dans  les  cas  favorables,  sont  bien  dans  la  manide  des  troubles  vaso- 
moteurs.  La  cyphalye  brutale,  constante,  les  vomissements,  les  crises 
ypileptiformes  ne  peuvent  pas  ne  pas  faire  penser  aux  accidents 
arsenobenzoliques  et,  en  particulier,  a  l’apoplexie  sereuse  de  Milian, 
et  ce  n’est  pas  la  phase  de  latence  pendant  laquelle  le  sujet  medite  sa 
crise,  ni  la  succession  sans  ordre,  sans  chronologie  dyterminye,  d’acci- 
dents  aussi  divers  que  l’amaurose,  les  vertiges,  les  monoplegies  bru- 
tales  et  ephymeres,  les  crises  d’aphasie  transitoire  qui  pourraient  s’ins- 
crire  contre  cette  hypoth^se.  En  regard,  ce  qui  frappe  a  l’examen 
anatomique,  c’est,  comme  nous  l’avons  vu,  l’intensity  du  processus 
de  vaso-dilatation  aigue  qui  atteint,  non  seulement  le  cerveau  conges- 
tionny  et  cedemateux,  mais  aussi  le  poumon  gorgy  de  sang  et 
d’cedyme,  le  foie,  la  rate,  les  reins.  On  est  en  prysence  d’une  sidyra- 
tion  vasculaire  plus  ou  moins  brutale  et  diffuse  frappant  avec  predo¬ 
minance  l’yiyment  capillaro-veinulaire  ou  la  stase  des  hymaties  deter¬ 
mine  leur  dysintygration  visible  k  l’essaimage  de  granulations  d’he- 
matoidine. 

On  pourrait  done,  tout  d’abord,  penser  que  le  bromure  de  mythyle 
dytermine  une  action  paralysante  locale,  une  sidyration  de  l’yiyment 
capillaro-veinulaire.  Mais  quand  on  considere  que  la  vaso-dilatation 
porte  ygalement  sur  les  gros  vaisseaux,  quand  on  tient  compte  des 
phynomlnes  cliniques  qui  traduisent  la  succession,  dans  les  points 
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les  plus  divers  du  syst&me  nerveux,  de  veritables  syndromes  focaux, 
force  est  d’admettre  que  l’inhibition  porte  sur  les  centres  monies  de 
la  vaso-motricite.  II  serait  intdressant  de  pr4ciser  le  comportement 
de  la  tension  arterielle  au  cours  de  cette  crise,  afin  de  connaitre  le 
r61e  qu’elle  peut  jouer  dans  la  genfese  de  l’oedeme  aigu  comme  des 
accidents  ceiAbraux.  II  y  aurait  14,  peut-Stre,  matifere  &  d’interes- 
santes  deductions  que  nos  conditions  d’observation  ne  nous  ont  pas 
permis  de  faire. 

En  definitive,  le  bromure  de  methyle  se  comporte  comme  un  pro- 
duit  a  af finite  elective  pour  le  systfeme  vaso-moteur  ;  mais,  correctif 
important,  tous  les  -  sujets  ne  sont  pas  egaux  devant  l’agression 
nocive.  C’est  ainsi  que  nous  avons  apporte  1 ’observation  de  trois 
ouvriers  de  la  meme  entreprise  dont  l’un  manipulait  sans  dommage 
le  bromure  de  methyle  depuis  six  ans  :  on  lui  adjoint  un  compagnon 
qui  meurt  aprSs  une  seule  journ6e  du  mime  travail  ;  on  remplace 
celui-ci  par  un  autre  qui  succombe  exactement  dans  les  memes  condi- 
toins.  II  serait  difficile  de  trouver  un  exemple  plus  probant  du  carac- 
tfere  individuel  des  accidents  causes  par  le  bromure  de  methyle.  La 
plupart  des  auteurs  qui  se  sont  interesses  a  la  question  ont  d’ailleurs 
ete  frappes  de  l’importance  de  la  predisposition  :  pour  une  mSme 
dose,  tel  sujet  ne  presentera  aucun  trouble,  tel  autre  succombera  rapi- 
dement,  tel  autre,  enfin,  sera  seulement  incommode.  II  existe,  assu- 
rement,  chez  certains  sujets,  une  faiblesse  naturelle  du  systlme  sym- 
pathique  qui  les  rend  plus  vulnerables  aux  agressions  nocives,  qu’il 
s’agisse  de  bromure  de  methyle,  d’arsenobenz6nes,  d’iodures,  etc... 

Tel  est  le  fait  certain,  d’observation  clinique.  Au  debut  nous  avions 
cru  pouvoir  l’interpreter  comme  une  manifestation  d’intoierance 
individuelle  au  bromure  de  methyle,  ce  dernier  corps  se  com  port  ant 
non  comme  un  corps  toxique,  mais  comme  un  reactogene  a  l’6gard 
de  certains  sujets.  Actuellement  cette  conception  nous  paralt  devoir 
subir  quelques  retouches.  Notre  experimentation  nous  a  montre  en 
effet  qu’&  la  difference  de  ce  qui  se  passe  pour  la  crise  d’apoplexie 
sereuse  des  arsenobenzenes,  la  reproduction  de  la  crise  vaso-motrice 
du  bromure  de  methyle  peut  avec  certitude  et  toujours  etre  realisee 
chez  1’animal.  Ces  reactions  constantes  prouvent  que  le  bromure  de 
methyle  peut  provoquer  une  crise  vaso-motrice  chez  tout  sujet,  quel 
qu’il  soit,  pourvu  que  la  dose  absorbee  soit  suffisamment  forte.  Les 
accidents  du  bromure  de  methyle  sont  done  des  accidents,  npn  d’into¬ 
ierance,  mais  d’intoxication  et  la  pathogenie  des  diverses  manifesta¬ 
tions  retrouve  son  unite.  Les  accidents  Oculaires  dont  la  nature  nous 
restait  obscure,  paraissent,  si  l’on  en  juge  par  le  scotome  central  que 
presentaient  deux  de  nos  malades,  comme  une  autre  signature  de 
l’intoxication,  ainsi  que  l’admettent  habituellement  les  ophtalmo- 
logistes. 


Dans  la  pratique,  cependant,  la  distinction  entre  «  intolerance  »  et 
«  intoxication  »  perd  de  sa  rigueur.  Si,  en  effet,  sans  revenir  sur  la 
legitim  ile  theorique  des  conclusions  de  l’animal  a  l’homme  que  suffi- 
rait  a  rendre  contestable  la  simple  constatation  des  differences  consi¬ 
derables  que  presenter!  t  les  reactions  vago-sympathiques  suivant  les 
especes  animales,  on  ne  retient  que  l’argument  essentiel,  a  savoir 
que  l’inhalation  de  doses  massives  de  bromure  de  methvle  est  rare- 
ment  realisee  dans  la  pratique  industrielle,  ou  tout  se  limite  a  quel- 
■ques  fuites  leg^res  du  gaz  nocif,  force  est  de  reconnaitre  que  seuls 
reagiront  certains  indh  idus  dont  la  predisposition  est  faite  de  labilite 
Ru  systime  sympathique,  de  meiopragie  des  commandes  neuro- 
vasculaires. 

Conclusions  therapeutiques.  —  En  partant  des  donnees  pr6ce- 
•demment  exposes,  nous  avons,  chez  l’animal,  cherche  a  traiter  la 
crise  vaso-motrice  du  bromure  de  methyle  par  1 ’administration  d’une 
drogue  vaso-constrictive,  en  l’espece  l’adr^naline.  Le  protocole  expe¬ 
rimental  rappeie  plus  haut  indique  les  conditions  dans  lesquelles  fut 
tente  cet  essai  et  mentionne  son  echec.  Nous  pensons,  cependant, 
qu’il  meriterait  d’etre  repris  dans  des  conditions  experimentales 
appropriees. 

On  pourrait  aussi  se  demander,  en  s’appuyant  sur  notre  experimen¬ 
tation,  si  le  glutathion  ne  constituerait  pas  un  equilibrant  interessant 
du  systeme  vaso-moteur.  Actuellement  oil  le  Cortex  surrenal  apparalt 
comme  1 ’element  primordial  de  la  glande,  renforcer  son  action,  c’est 
peut-Stre  raffermir  le  systeme  chromaffine  tout  entier. 
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Chlorometrie  et  Chloramine  T. 

L’article  insure  au  Codex  sur  le  dosage  de  la  chloramine  T  me 
fournit  1 ’occasion  de  renouveler  1 ’observation  faite  4  propos  de  la 
definition  du  degre  chlorometrique  (')  et  de  m’etonner  de  la  confusion 

1.  H.  Lestra.  Chlorometrie  et  definition  du  degrS  chlorometrique.  Bull.  Sr  - 
fharmacol.,  1930,  37,  p.  300-308. 
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persistante  entre  la  quantity  de  chlore  contenue  dans  un  corps  et  le 
pouvoir  oxydant,  exprimi  en  chlore,  de  cette  mime  substance. 

Nous  lisons  (Codex  1937,  2,  p.  191)  que  la  chloramine  T  «  doit 
■contenir  au  minimum  24  A  26  %  de  chlore  ». 

Or,  il  est  evident  qu’un  corps  de  formule  : 

CH,  -  C.H.  —  SO,  -  NCINa,  3  H,0. 

ne  contient  qu’un  atome  de  chlore  (soit  36  gr.  5)  pour  une  molecule 
•de  poids  moleculaire  egal  A  281,60. 

Le  pourcentage  de  chlore  contenu  dans  la  substance  est  done  de 
12,5  %  environ  et  non  de  26  A  26  %. 

Mais  si  une  molecule  de  chloramine  T  ne  contient  qu’un  atome  de 
•chlore,  elle  a  un  pouvoir  oxydant  egal  A  deux  atomes  de  ce  m&alloTde. 

En  effet,  une  molecule  de  chloramine  T,  contenant  un  seul  atome 
de  chlore,  lib&re  deux  atomes  d’iode  par  le  jeu  de  l’une  des  reactions 
suivantes  : 

A. 

CH,  —  C.H,  —  SO,N(Na)CI  +  HOH  CH3  —  C.H,  —  SO.NH,  +  ClONa 


ClONa  +  2IH  =  NaCl  +  H,0  +  1,. 


B. 

CH,  -  C.H,  -  SO,N(Na)Cl  4  21H  =  CH,C,H,  -  SO.NH,  +  I,  +  NaCl. 


II  en  rfeulte  que  lorsque  le  Codex  adopte  le  mode  de  calcul  suivant  : 
a  127  gr.  d’iode  correspondent  35  gr.  5  de  chlore. 


il  exprime  en  chlore,  le  pouvoir  oxydant  de  la  susbstance,  mais  non 
le  poids  reel  de  chlore  qu’elle  contient,  celui-ci  etant  deux  fois  moins 
<41ev6  que  celui-lk. 


Le  but  de  cette  note  est  moins  de  relever  une  erreur  de  redaction 
•comprehensible,  dans  un  ouvrage  de  l’importance  de  notre  pharma- 
copee,  que  de  trouver  une  nouvelle  preuve  de  ce  que  j’ai  expose 
precedemment  au  sujet  de  la  chlorometrie.  Je  regretterai  enfin  que 
le  Codex  laisse  persister  l’eqnivoque,  notamment  dans  sa  redaction 
•de  l’article  sur  le  chlorure  de  chaux. 

H.  Lestra, 

Professeur  4  l’Ecole  de  M&lecine 
et  de  Pharmacie  de  Grenoble. 
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Composition,  caractferes  physiques  et  role  physiologique 
de  la  sueur. 


I.  —  Historique. 

Les  Anciens  n’6taient  pas  sans  remarquer  le  r61e  de  la  transpi¬ 
ration  dans  le  maintien  du  fonctionnement  normal  de  l’organisme  : 
1 ’apparition  des  sueurs  pro  fuses  au  cours  de  la  pneumonie  et,  en 
g6n6ral,  au  cours  des  etats  infectieux  suraigus,  a  6t4'mise  par  eux 
en  relation  avec  la  necessity  de  maintenir  integralement  la  compo¬ 
sition  de  nos  humeurs. 

Jusqu’a  la  decouverte  par  Breschet  et  Roussel  de  Vauzeme  des 
glandes  sudoripares,  en  1734,  on  faisait  une  distinction  entre  la 
sueur  et  le  liquide  provenant  de  la  «  perspiration  continue  ».  Une 
fois  ce  point  anatomique  fix£,  on  s’est  mis  a  etudier  la  composition 
chimique  de  la  sueur,  le  volume  s6cr6t6  par  un  homme,  etc. 

D£s  1790,  Lavoisier  et  Seguin  ont  essaye  de  fixer  la  quantity  de  la 
sueur  eliminee  en  vingt-quatre  heures.  Dans  ce  but,  Seguin  s’est 
soumis  lui-meme  a  une  experience  p^nible  :  il  s’est  enferme  dans 
un  sac  en  taffetas  gomm4  ;  seules  la  bouche  et  les  narines  commu- 
niquaient  avec  l’air  exterieur.  En  se  faisant  peser  avant  et  aprfes 
1 ’experience,  il  pouvqit  fixer  la  perte  resultant  de  la  transpiration. 
De  ces  experiences,  l’auteur  a  conclu  :  que  le  poids  de  la  sueur  en 
vingt-quatre  heures  depassait  celui  des  urines  ;  que  les  sujets  jeunes 
transpirent  plus  que  les  vieux,  que  la  transpiration  est  arrStee  au 
cours  de  la  digestion  et  que  les  oscillations  du  volume  de  la 
sueur  sont  comprises  entre  3  gr.  3  et  9  gr.  6  par  minute.  Ces  con¬ 
clusions  sont  valables  encore  4  l’heure  actuelle,  comme  nous  le 
verrons  plus  loin. 

Un  grand  nombre  de  travaux  ont  permis  de  fixer  ensuite  la  com¬ 
position  de  la  sueur  :  en  1789,  Fourcroy  demontre  la  presence  de 
l’ur£e  ;  Thenard  celle  des  chlorures,  des  phosphates  et  d’une 
substance  proteique  «  comparable  a  la  gelatine  »,  ce  qui  fut  confirm^ 
ensuite  par  Anselmino  ;  Berzelius  trouve  des  lactates. 

Mais,  toutes  ces  constatations  furent  faites  sur  des  quantity  faibles 
de  sueur  —  &  peine  30  cm3  ;  Favre  a  pu  effectuer  la  premiere 
analyse  sur  14  lit.  de  sueur  ;  pour  cette  raison,  elle  a  fait  autorit4 
pendant  longtemps.  On  s’est  attard^  ensuite  sur  le  role  physiologique 
de  la  sueur,  sur  sa  reaction  reelle,  sur  la  presence  des  diverses  subs¬ 
tances  et,  avant  tout,  sur  les  variations  de  sa  composition  dans 
certaines  conditions  :  travail  et  repos,  region  de  la  r^colte  de  la 
«ueur,  sexe,  age,  etc.  On  a  examine  la  toxicity  propre  de  la  sueur, 
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revolution  de  ses  caracteres  comparativement  avec  celle  de  la  com¬ 
position  du  sang,  au  cours  de  divers  etats  pathologiques. 

Nous  allons  examiner  toutes  ces  questions.  Mais  il  faut  souligner 
d&s  a  present  que  les  caracteres  physiques  et  physico-chimiques  de 
la  sueur  n’ont  pas  encore  ete  entierement  eiucides,  de  sorte  que 
pour  fixer  certains  points,  notamment  le  r61e  de  la  sueur  dans  le 
maintien  de  l’equilibre  humoral,  il  faut  attendre. 


II.  —  Composition  chimique. 

Avant  de  resumer  nos  connaissances  actuelles  sur  la  composition 
chimique  de  la  sueur,  arretons-nous  quelques  instants  sur  la  facon 
de  la  recolter,  de  la  conserver  et  de  la  provoquer.  En  effet,  ces  points 
presentent  une  grande  importance  :  la  composition  du  liquide 
recueilli  en  depend.  Parmi  les  methodes  de  recolte  de  la  sueur,  signa- 
lons  les  plus  frequemment  utilisees. 

La  mithode  de  choix  est  sans  conteste  celle  qu’a  utilisee  Seguin  : 
la  sueur  spontanement  recueillie,  sans  intervention  d’aucun  moyen 
artificiel,  c’est  la  sueur  normale  d’un  homme  normal,  au  repos. 
Mais,  dans  de  telles  conditions,  on  recolte  fort  peu  de  liquide.  On  a 
done  recours  Si  des  agents  physiques  ou  chimiques  varies,  suscep- 
tibles  d’acceierer  la  sudation.  Et,  tout  d’abord,  mentionnons  la 
chaleur,  soit  naturelle  (soleil),  soit  celle  des  vaporaria  divers,  soit  celle 
produite  par  les  lampes  &  incandescence.  On  a  aussi  employe  la 
d’arsonvalisation  (Fishbebg);  toutefois  la  sudation  s’accompagne  dans 
ce  cas  de  1’eievation  de  la  temperature  centrale,  elevation  appreciable 
qui  modifie  probablement  la  composition  de  ce  liquide  organique. 
Enfin,  les  injections  de  pilocarpine  accelSrent  la  sudation  ;  mais  cette 
fois  encore,  les  caracteres  chimiques  de  la  sueur  sont  modifies. 

En  r6sum6,  pour  se  placer  dans  des  conditions  physiologiques,  il 
convient  de  mettre  le  sujet  au  repos,  dans  une  cage  chauffee  &  40°  C 
au  maximum  et  d’y  maintenir  un  degre  d’hygroscopie  convenable  : 
70-80  %.  Mentionnons,  cela  va  sans  dire,  que  le  sujet  doit  £tre  au 
prealable  baigne,  afin  d’eiiminer  les  residus  de  la  sueur  evaporee, 
ainsi  que  les  produits  de  secretion  des  glandes  sebacees.  La  recolte 
de  la  sueur  peut  se  faire  soit  de  la  surface  totale,  soit  d’une  partie  du 
corps  seulement.  Tous  ces  precedes  ont  ete  longuement  decrits  dans 
la  these  de  Couraud  (entonnoirs  aplatis,  vetements  laves,  imbibes 
et  essores,  etc.). 

La  multitude  de  qes  pratiques  concernant  la  recolte  et  la  secretion 
de  la  sueur,  ajoutee  au  grand  nombre  des  diverses  methodes  analy- 
tiques,  explique  les  resultats  tres  discordants  :  en  effet,  rarement,  les 
auteurs  se  sont  places  dans  des  conditions  experimentales  identiques. 
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Nous  essayerons  de  tirer  de  toutes  ces  recherches  quelques  con¬ 
clusions  probables. 

Void  quelques  analyses  generates  de  la  sueur  ( tableau  I)  : 


Tableau  I.  —  Composition  chimique  de  la  sueur  humaine. 


COMPOSANTS 


Eau . 995 

Matures  solides  .  ...  4,4 

Matures  organiques  : 

Ur6e  (N) .  0,444 

Lipides .  0,013 

Glucide.s .  0,032 

Protides  (N) .  0,004 

Matiferes  minerales  .  .  » 

NaGl .  2,23 

Na,HPO, .  Traces. 

Na,S04 .  0,012 


SHOTT1N  FU.NKE  COURADD 

997  988  988 

22,6  11,6  12,0 


»  1,55  0,45 

»  0,06 
»  »  0,02 
7,0  4,36  4,0 

3,6  »  3,3 

1,31  »  0,45 

0,39 


Ces  taux  subissent  des  variations  selon  l’etat  physiologique,  selon 
la  mdhode  de  sudation,  selon  le  temps  et  la  fagon  de  conservation, 
etc.  Nous  allons  retracer  le  role  de  ces  facteurs  dans  la  composition 
chimique  de  la  sueur. 

La  mdthode  de  sudation  exerce  une  action  manifeste  en  ce  qui  con- 
cerne  tout  particulterement  la  teneur  en  cendres  et  en  acide  lactique, 
et  la  reaction  rdelle.  II  semble  que  la  sudation  au  cours  d’un  travail 
pdiible  donne  lieu  h  une  sueur  plus  concentree,  plus  alcaline  et  plus 
chargee  en  acide  lactique.  Citons  a  ce  point  de  vue  les  experiences 
de  Golovanoff,  effectuees  sur  les  chauffeurs  de  fours.  Par  contre, 
Hoelscher  a  note  que  la  sueur  obtenue  par  Finjection  de  pilocar¬ 
pine  est  moins  alcaline  et  moins  concentree. 

Les  diverses  portions  de  la  sueur  au  cours  d’une  sudation  prolongee 
accusent  des  variations  nettes  :  la  reaction  reelle  devient  plus  alca¬ 
line  (Adolphe),  le  chlore  augmente  (Adolphe,  Kittsteiner) ,  les 
substances  azotees  telles  que  l’uree  et  l’ammoniaque  diminuent 
(Molin£  ry)  . 

On  a  peu  etudie  l’influence  de  la  temperature  sur  la  quantite  de 
la  sueur  emise  ;  nous  ne  connaissons  4  ce  sujet  qu’un  travail  de 
Kittsteiner,  selon  lequel  le  volume  de  la  sueur  emise  n’est  pas  pro- 
portionnel  &  la  temperature  ambiante. 

Chez  le  meme  individu,  la  composition  chimique  de  la  sueur 
semble  assez  constante,  a  en  juger  par  la  seule  analyse  publiee  &  ce 
sujet  par  Couraod. 

Le  sexe  n’influence  pas  beaucoup  la  composition  chimique  de  la 
sueur  ;  ceci  resulte  du  travail  tout  recent  de  Me  Swiney,  effectue  sur 
14  hommes  et  10  femmes.  On  ne  sait  pas  si  Vdge  presente  une  reper¬ 
cussion  sur  la  composition  chimique  de  la  sueur. 
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L’ alimentation  exerce  un  certain  r61e.  Boigey  croit  que  la  sueur 
refleterait  Addlement  la  nature  du  regime  suivi  par  l’individu  ;  mais 
c’est  une  affirmation  qu’aucun  chiffre,  ou  aucune  recherche  per- 
sonnelle,  ne  corroborent.  Les  travaux  de  Dill,  Jones,  Oberg  et  autres, 
sur  la  composition  de  la  sueur  au  cours  d’un  jeiine  de  dix  jours, 
n’apportent  pas  non  plus  de  preuve  decisive,  quoique  les  taux  des 
chlorures  de  sodium  et  de  potassium  semblent  inferieurs  &  ceux  que 
l’on  a  signals  4  l’etat  normal. 

Chose  remarquable  si  elle  se  confirme,  la  composition  chimique 
de  la  sueur  varic  selon  le  territoire  de  la  r^colte  ;  un  certain  nombre 
d ’experiences  effectu6es  a  ce  point  de  vue  semble  le  demontrer. 
Ainsi,  Talbert  note  des  variations  du  pH+  :  la  sueur  recueillie  sur 
le  visage  est  plus  alcaline  que  celle  des  jambes.  En  ce  qui  concerne 
les  cendres,  la  plus  forte  teneur,  d’apres  Talbert,  est  constat £e 
dans  la  portion  recueillie  sur  la  poitrine  ;  la  sueur  des  membres  infe- 
rieurs  est  particuli&rement  riche  en  acides  organiques  et  en  glu- 
cides.  Mais  tous  ces  resultats  ne  sont  pas  encore  definitifs  et 
s’ecartent  les  uns  des  autres,  selon  les  auteurs. 

En  resume,  la  connaissance  de  la  composition  chimique  de  la 
sueur  laisse  encore  pas  mal  a  d4sirer,  et  il  serait  urgent  que  les  chi- 
mistes  puissent  fixer  les  biologistes  &  ce  sujet  ;  on  pourra  alors  tirer 
des  conclusions  definitives  sur  le  r61e  de  cette  secretion. 

III.  —  CaractEres  physiques. 

Fixons,  tout  d’abord,  le  volume  de  la  sueur  secretee  en  vingt- 
quatre  heures  par  un  homme  normal  au  repos.  Voici  la  confronta¬ 
tion  des  divers  resultats,  anciens  et  modernes  ( tableau  II)  : 


Tableau  II.  —  Volume  en  vingt-quatre  heures  de  sueur  humaine  (60  K°‘). 


c' 

Bxtrgmes 

CHIFFRES 

moyens 

METHODE 

d'obtention 

AUTEURS 

900  cm1 

'-2.500  cm8  . 

1.700  cm8 

Transpiration. 

Lavoisier. 

1.200  cm8 

2.400  cm1 

'-4.800  cm8  . 

3.600  cm8 

Travail,  violent. 

240  cm1 

'-  960  cm8  . 

600  cm8 

Au  repos. 

Atwater. 

670  cm8 

SCHWENKENBECHEN. 

800  cm8 

1.000  cm8 

Hammarsten. 

100  cm1 

'-  900  cm8  . 

800  cm8 

WURTZ. 

600  cm' 

'-  700  cm8  . 

650  cm8 

Me  SwiNEY. 

960  cm8 

Lombard. 

335  cm' 

'-1.400  cm8  . 

850  cm8 

Benedikt  et  Root. 

240  cm' 

'-2  500  cm8  . 

900  cm8 

Confront alion. 

Dans  cette  confrontation,  nous  faisons  abstraction  des  chiffres 
extr£mement  eleves  de  Dill  (7  lit.  et  1/2)  et  de  Funke  (18  lit.). 
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La  secretion  de  la  sueur  serait  done,  en  moyenne,  de  40  cm3  par 
kilogramme-heure,  au  repos,  chez  un  homme  normal.  Mais,  si  l’on 
excite  la  production  de  la  sueur  par  des  moyens  varies,,  que  nous 
avons  dejk  rappeles,  on  peut  facilement  obtenir  en  trente  minutes 
350  cm3  de  sueur,  et  m6me  davantage. 

L’aspect  de  la  sueur  r6colt4e  est  celui  d’un  liquide  tres  louche  • 
mais,  il  devient  plus  transparent  par  simple  filtration  ou  defecation  ; 
on  ne  constate  alors  plus  qu’une  opalescence  residuelle. 

La  density  de  la  sueur  a  ete  frequemment  etudiee.  Voici  la  con¬ 
frontation  de  ces  donn^es  ( tableau  III )  : 

Tableau  III.  —  Density  de  la  sueur  humaine. 

CHIFFRES  CHIFFRES 

1.001-1.007  .  .  .  1.004 

1.002-1.012  .  .  .  1.007 

1.005-1.010  .  .  .  1.008 

1.001-1.012  .  .  .  1.007 

La  concentration  moUculaire  globale  determine  par  l’abaissement 
du  point  de  congelation  a  ete  determinee  par  un  nombre  appreciable 
d’experimentateurs  dont  nous  donnons  ci-dessous  les  resultats 
( tableau  IV)  : 

Tableau  IV.  —  Concentration  moUculaire  globale  de  la  sueur  humaine. 

CHIFFRES  CHIFFRES 

—  0°08  a  —  0°46  ...  —  0«27 

—  0»10  h  —  0°44  ...  —  0°27 

—  0°26  a  —  0»36  ...  —  0"31 

—  0-24  &  —  0°34  ...  —  0°29 

—  0-10  a  —  0-U  ...  —  0-27 

Cette  concentration  moleculaire  globale  est  de  moitie  inferieure  k 
celle  du  sang  humain. 

Soulignons  que,  selon  Bogdan,  la  concentration  moleculaire  globale 
s’accrott  progressivement  par  suite  de  dissociation  continuelle  des 
electrolytes,  ce  qui  se  verifie,  du  reste,  par  la  mesure  de  la  conducti- 
bilite  eiectrique  de  la  sueur  en  fonction  du  temps.  Le  meme  auteur 
a  constate  que  la  concentration  moleculaire  globale  depend  du  taux 
des  chlprures  :  dans  la  sueur  recoltee  a  la  suite  d’injection  de  pilo¬ 
carpine,  le  taux  des  chlorures  s’abaisse  et  l’abaissemenc  du  point  de 
congelation  est  plus  faible. 

La  reaction  rielle.  Le  pH+  de  la  sueur  a  ete  maintes  fois  deter¬ 
mine,  sans  que  pour  cela  nous  soyons  correctement  fixes  k  cet  egard, 


Wurtz. 

Ardin-Deltbil. 

Strauss. 

Bogdan. 

Confrontation. 


METHODE 
de  rdcolte 

Transpiration. 


AUTEURS 

Auteurs  anciens. 
Beaunis. 
Kittsteiner. 
Confrontation. 
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b  moins  que  les  variations  du  pH+  sudoral  soient  tris  accentu6JS. 
Confrontons  les  resultats  obtenus  ( tableau  V)  : 


Tableau  V.  —  pH+ 

de  la  sueur  humaine  normale. 

CHIFFRES 

CHIFFRES 

METHODS  EXPERIMENTALE 

AUTEURS 

extremes 

moyens 

de  rdcolte 

4, 7-7. 2.  .  . 

5,5 

Ghaleur. 

Talbert. 

5, 1-7, 5.  .  . 

6,3 

Effort. 

Talbert. 

6, 5-6, 6.  .  . 

6,6 

Chaleur. 

Adolph. 

6, 0-6, 7.  .  . 

6,4 

4, 0-4, 3.  .  . 

4,2 

D’arsonvalisation. 

Fishberg. 

3, 4-8, 4  .  . 

5,9 

Chaleur. 

Mosher. 

6, 5-7, 2.  .  . 

6.9 

Chatron. 

3, 0-8,0.  .  . 

5,5 

Vaporarium. 

Molinery. 

4, 7-7, 5.  .  . 

6.3 

Couraud. 

4,7-7 ,5.  .  . 

6,0 

Confrontation. 

Tous  ces  resultats  ont  ete  obtenus  par  la  methode  colorimetrique. 
Nous  avons  fait,  dans  cette  confrontation,  l’abstraction  de  certains 
chiffres  qui  semblent  r^fl4ter  la  methode  utilis^e  pour  la  rteolte 
de  la  sueur,  ou  la  fatigue  provoqu^e  chez  les  individus  en  experience. 
En  effet,  on  sait,  gritce  auX  recherches  de  Talbert,  et  surtout  de 
Dimitrenko,  que  le  travail  extenuant  donne  lieu  k  une  sueur  tr&s 
alcaline.  D ’autre  part,  on  sait  aussi  que  les  premieres  portions  au 
cours  de  la  sudation  sont  plus  acides  que  les  suivantes,  ce  qui  r^sulte 
des  experiences  de  Bazett,  Adolph  et  autres. 

Selon  la  methode  de  production  de  la  sueur,  le  pH+  varie  :  elle 
est  trfes  acide  lorsqu’on  applique  la  d’arsonvalisation,  tris  alcaline  a 
la  suite  d’un  effort  musculaire  extenuant.  En  ce  qui  concerne  lepH+ 
de  la  sueur  recoltee  sur  diverses  parties  du  corps,  les  resultats  sont 
tris  enchevetres  et  il  est  impossible  d’en  tirer  une  conclusion  irre- 
prochable  ;  il  y  a  des  variations,  semble-t-il,  mais  elles  sont  dans 
les  deux  sens  (Couraud). 

Mac  Swiney  a  fixe  le  pll+  chez  les  homines  et  chez  les  femmes  ; 
il  semble,  d’apris  ses  resultats,  que  la  reaction  reelle  de  la  sueur 
chez  la  femme  soit  leg^rement  plus  alcaline  que  celle  chez  l’homme 
(6,57-  dans  le  premier  cas  et  6,14-  dans  le  second). 

En  tout  etat  de  choses,  il  apparait  done  que  la  sueur  possMe  un 
pH+  plus  mobile  que  la  salive,  en  se  rapprochant  de  ce  fait  du  com- 
portement  des  urines  ;  e’est  done,  Si  ce  point  de  vue,  un  liquide 
d ’excretion.  * 

Nous  n ’avons  pas  de  chiffres  determinant  la  concentration  ionique 
globale,  la  reserve  alcaline,  le  pouvoir  tampon,  les  caractkres  capil- 
laires  (tension  superficielle,  viscosite)  ou  electriques  (charge  des 
colloi'des). 

Il  nous  reste  St  examiner  le  rdle  physiologique  de  la  sueur  et  les 
Boll.  Sc.  Pharm.  ( Janvier  1939).  3 
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repercussions  que  provoquent  divers  etats  pathologiques  sur  sa  com¬ 
position  chimique. 


IV.  —  R6le  physiologique  de  la  SUEUR. 

La  variability  du  volume,  des  caract£res  chimiques  et  physiques  de 
la  sueur,  dont  tymoignent  les  chiffres  que  nous  avons  citys  dans  les 
pages  prycedentes,  permettent  de  supposer  que  la  sueur  n’est  qu’un 
ymonctoire  de  l’organisme.  Cette  conclusion  est  une  conclusion 
d’attente.  En  effet,  nous  ne  savons  rien  ni  sur  le  pouvoir-tampon  de 
la  sueur,  ni  sur  son  pouvoir  bactyricide,  etc. 

En  tant  qu’ ymonctoire,  la  sueur  se  diffyrencie  des  urines  par 
quelques  points  intyressants,  notamment  par  la  pry.sence  dans  la 
sueur  de  l’acide  lactique  parfois  a  un  taux  30  fois  supyrieur  h  celui 
constaty  dans  les  urines  et  dypassant  d’autant  celui  du  sang.  La 
sueur  et  la  salive  apparaissent  done  comme  principaux  diversoirs  de 
Vacide  lactique. 

D  ’autre  part,  les  oscillations  trfes  marquyes  du  pH+  sudoral 
montrent  que  e’est  la  un  moyen  bien  efflcace  pour  maintenir  Viqui- 
libre  acido-basique  du  sang,  point  sur  lequel  Couraud  attire  justement 
l’attention  dans  sa  thfese. 

Rappelons,  enfin,  que  la  sudation  est  un  rouage  tres  important 
dans  la  rigulation  thermique,  pouvoir  rygulateur  sur  lequel  nous 
avons  rycemment  insisty  ( Paris  mMical,  octobre  1936). 

V.  —  Etats  pathologiques. 

D’une  fagon  genyrale,  on  trouve  dans  la  sueur  le  surplus  de 
diverses  substances  qui  s’accumulent  dans  1’organisme  et  qui  doivent 
4tre  yiiminyes  par  les  urines  conjointement  avec  la  sueur.  Ainsi, 
dans  le  diab^te  on  trouve  dans  la  sueur  une  forte  proportion  de 
sucres  ryducteurs  (Favre),  dans  l’urymie  la  concentration  en  urye 
dans  la  sueur  peut  aller  jusqu’ci  sa  cristallisation  (Drasche),  tout 
comme  celle  de  l’acide  urique  dans  l’uricymie  (Boigey)  ;  parfois, 
chez  des  cystinuriques,  on  voit  apparaltre  des  cristaux  de  cystine 
(Lewis). 

Les  modifications  de  la  composition  chimique  de  la  sueur  ont  ete 
ytudiyes  dans  quelques  cas  de  rhumatisme  et  dans  la  goutte. 

Dans  la  goutte  on  a  signaiy  les  variations  suivantes  :  accentuation 
de  phosphate  et  d’oxalate  de  calcium  et  d’ammonium,  de  l’acide 
lactique  (Simon)  et  du  pH+.  Les  expyriences  rycentes  de  Chatron, 
Molinery,  Boigey  et  Couraud  n’ont  confirme  que  1 ’augmentation  de 
1’alcalinity  ryelle  et  1 ’accumulation  des  phosphates  ;  les  taux  de 
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toutes  les  autres  substances  accusaient  des  variations  dans  les  deux 
sens  (chlorures),  ou  restaient  normaux  (azote  total). 

Dans  la  diaihkse  rhumatismale,  les  r^sultats  furent  a  peu  pr&s 
semblables  A  ceux  que  l’on  a  constates  dans  la  goutte. 

Depuis  quelque  temps  on  etudie,  d’une  fagon  systematique,  la 
sueur  dans  diverses  stations  thermales  specialises  dans  le  traitement 
de  ces  deux  diatheses  (Luchon,  Aix-les-Bains,  etc.). 

W.  Kopaczewski, 
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1°  LIVRES  NOUVEAUX 

LEFEVRE  (J.).  Manuel  critique  de  biologic.  Un  vol.  de  1048  pages, 
avec  550  figures.  Prix,  brochfe  :  190  fr.  Masson  et  Cie,  fedit.,  Paris,  octobre 
1938.  —  Cet  ouvrage,  qui  est  en  reality  un  «  Essai  critique  et  didactique  sur 
1’fetat  des  principales  connaissances  biologiques  actuelles  »,  comble  une 
lacune ;  en  effet,  devant  l’amoncellement  des  faitset  les  exposes  des  theories 
contradictoires,  les  ouvrages  de  mise  au  point,  plus  peut-fetre  en  biologie  que 
dans  toute  autre  science,  sont  de  plus  en  plus  nfecessaires. 

Rfeagissant  contre  la  mfethode  purement  descriptive,  trop  souvent  pra¬ 
tique,  l’auteur  met  au  premier  plan  le  dfesir  de  faire  comprendre,  de  lout 
dfefinir,  de  tout  expliquer,  depuis  les  problfemes  les  plus  simples  jusqu’aux 
plus  compliqufes ;  il  veut  ouvrir  l’esprit  tout  en  lui  offrant  «  les  cadres  precis 
ou  il  pourra  se  mouvoir  avec  aisance,  quelles  que  soient  les  surcharges 
d’ferudition  qu’on  lui  imposera.  » 

Ce  manuel  dfebute  par  une  introduction  gfenferale  sur  la  mfethode  et  sur  les 
grands  problfemes  de  la  biologie,  on  y  trouvera  en  particulier  une  etude 
critique  du  transformisme,  ainsi  qu’un  expose  du  dogme  vitaliste  et  du 
sophisme  matferialiste. 

L’fetude  de  la  biologie  proprement  dite,  allant  du  simple  au  complexe,  est 
divisfee  en  S  livres  trfes  importants  et  trfes  document's. 

Le  livre  I  est  rfeservfe  a  l’examen  de  la  cellule  en  general ;  en  meme  temps 
que  le  noyau  sont  envisages  les  probifemes  de  l’hferfeditfe,  tandis  qu’k  propos 
de  la  composition  chimique  des  fetres  vivants,  l’auteur,  fidfele  a  sa  mfethode 
didactique,  rappelle  quelques  notions  de  biochimie  et  fetudie  le  mfetabolisme 
des  principales  substances  organiques. 

Dans  le  livre  II,  consacrfe  aux  cellules  fonctionnellement  diffferencifees 
(histophysiologie),  divers  tissus  (epithelium,  tissus  conjonctif,  musculaire, 
nerveux,  sanguin)  sont  examinfes  non  seulement  au  point  de  vue  de  leur 
structure,  mais  aussi  de  leur  activilfe;  k  leur  sujet,  l’auteur  est  amenfe  a 
discuter  de  diverses  questions  de  physiologie,  telles  que  le  mfecanisme  de 
l’ossification,  les  phases  de  la  contraction  musculaire,  le  processus  dc  la 
coagulation,  etc. 

Aprfes  les  tissus,  il  fetait  logique  de  passer  aux  organes  associfes  en  appa- 
reils  assurant  le  mfetabolisme  nutrilif;  ces  fonctions  de  nutrition  constituent 
le  livre  III. 

Differents  chapitres  sont  consacrfes  a  l’appareil  et  la  fonction  circulatoires, 
l’appareil  et  la  fonction  respiratoires,  l’appareil  digestif,  au  foie,  aux  reins  et 
enfin  aux  sfecrfetions  externes  et  internes.  De  nombreuses  questions  k  l’ordre 
du  jour  sont  ici  prfesentfees  avec  prfecision;  il  est  impossible  de  les  citer 
toutes ;  notons  cependant  :  le  r61e  des  rfegions  vaso-sensibles  aortiques  et 
sino-carotidiennes,  l’excitation  humorale  du  tissu  nodal,  les  sfecrfetions 
internes  dans  le  mfetabolisme  en  gfenferal. 

Dans  le  livre  IV,  il  s’agit  des  fonctions  nerveuses  et  sensorielles,  ordon-' 
nant  .la  vie  de  relation  et  la  vie  vfegfetative,  lk  aussi  sont  discut fes  certains 
grands  problfemes  de  la  physiologie,  en  particulier  le  fonctionnement  des 
systfemes  nerveux  sympathique  et  parasympathique  et  le  r61e  des  substances 
chimiques  intermfediaires  (adrfenaline,  acfetylcholine). 
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Enfin  le  livre  V  est  consacry  a  une  science  nouvelle  qui  est  la  bio-6nerge- 
tique;  l’organisme  est  envisag6  comme  un  transformateur  thermochimique, 
toujours  gynerateur  de  chaleur  et  aussi  de  mouvement.  On  trouvera  dans  ce 
livre  non  seulement  les  grandes  lignes  et  les  cadres  de  la  bio-6nerg6tique, 
mais  aussi  une  dtude  critique  des  m6thodes  calorimetriques,  de  la  neutrality 
thermique,du  metabolismedebase,durendement  de  la  machine  vivante,etc., 
chapitres  particuliferement  originaux,  puisque  la  plupart  r6sument  les 
recherches  de  J.  Lefevre. 

On  voit  par  ce  court  apergu  que  ce  manuel  de  biologie  est  trAs  complet  et 
que  l’ytudiant  aussi  bien  que  le  biologiste  s’y  reporteront  toujours  avec 
fruit.  M.  Mascre. 

CRISTOL  (P.).  Pryeis  de  chimie  biolosjique  niedicole,  2e  6dit. 
Un  vol.,644  pages,  prix  :  100  fr.  Masson,  ydit.,  Paris,  1938.—  La  chimie  bio- 
logique  est  la  chimie  des  etres  vivants,  elle  vient  a  l’aide  de  la  physiologie  et 
lui  permet  de  rysoudre  les  probiymes  qu’elle  seule  ytait  impuissante  a 
dybrouiller.  La  chimie  biologique  mydicale  s’applique  a  l’ytude  de  l’homme 
sain  et  de  l’homme  malade,  les  factions  de  la  maladie  yclairant  souvent  les 
mycanismes  chimiques  normaux.  Elle  comporte  l’ytude  des  constituents 
chimiques  de  l’organisme  et  des  aliments  :  des  substances  mindrales,  des 
hydrocarbures,  des  glucides,  des  lipides,  des  protides,  des  diastases  et  des 
vitamines.  L’auteur  est  un  guide  sur  qui  nous  conduit  du  simple  au  com- 
plexe  et  nous  fait  saisir  le  lien  qui  unit  entre  eux  les  diffyrents  mytabo- 
lismes.  Habituy  A  l’enseignement,  il  fait  proflter  le  lecteur  de  sa  clarty 
d’exposition  et  de  ses  coDnaissances  Atendues.  II  est  au  courant  des  derniers 
progres  de  la  Science  et  les  situe  tres  exactement  dans  leurs  domaines  res- 
pectifs.  Le  succes  de  ce  livre,  dont  la  premiere  ydition  fut  ypuisAe  en  moins 
de  trois  ans,  en  dAmontre  Futility  quotidienne.  II  doit  6tre  placy  sur  le 
rayon  le  plus  proche  de  la  bibliothAque,  afin  d’Atre  consulty  facilement  et 
souvent.  R.  L. 

RAVINA  (A.).  L’ann6e  thgrapentique.  Medications  et  proc6dds 
nouveanx.  Aunde  1937.  Un  vol.,  203  pages.  Prix  :  25  francs.  Masson 
et  Cle,  ydit.,  Paris,  1938.  —  Ce  volume  est  le  douzieme  d’une  syrie  com- 
mencye,  en  1921,  par  le  Dp  Cheinisse,  prematuryment  disparu;  il  est  le 
septiAme  publiy  sous  la  direction  de  A.  Ravina  et  rdsume  les  nouveau tys  et 
les  progres  ryalisys  en  thyrapeulique  pendant  l’annye  1937. 

Comme  ses  devanciers,  ce  volume  est  divisd  en  trois  parties  :  Maladies  et 
symptdmes,  —  Mythodes  et  techniques,  —  Mydications  et  rygimes. 

La  premiAre  intyresse  plus  directement  le  mydecin  car,  pour  chaque 
maladie,  sont  indiques  un  ou  plusieurs  modes  de  traitement  nouveaux.  Dans 
la  seconde,  sont  prycisyes  des  techniques  ou  des  indications  de  l’anesthesie 
au  protoxyde  d’azote,  de  l’autohemothyrapie,  de  la  pyrytothdrapie,  de  la 
radioscopie,  des  rayons  infra-rouges  et  ultra-violets,  de  la  transfusion. 

Parmi  les  nouvelles  mydications,  exposAes  dans  le  troisiAme  partie,  men- 
tionnons  1’acide  mandylique,  les  analeptiques  vasculaires,  quelques  pryci- 
sions  sur  les  barbituriques,  la  folliculine,  l’insuline,  le  lait  calcique,  la 
novocaine,  seize  pages  sur  le  para-amino-phynyl-sulfamide,  sept  pages  sur 
la  testosterone,  autant  sur  les  vitamines  B  et  C.  Enfin,  deux  tables  des 
matiAres  donnent  les  indications  de  tous  les  chapitres,  d’une  part  pour 
l’annye  1937,  d’autre  part  pour  l’ensemble  1931  a  1936,  et  permettent,  pour 
les  lecteurs  qui  possfedent  ces  diffyrents  volumes,  la  consultation  commode 
et  rapide  de  toute  la  sdrie.  S.  R. 
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DERIBERE  (Ch.).  Les  applications  pratiques  de  la  lumines¬ 
cence.  Fluorescence,  Phosphorescence,  LumiCre  noire.  Preface 
de  M.  le  professeur  Haitinger.  Un  vol.  in-8°,  xiv-263  pages,  avec  25  figures. 
Prix,  broche  :  65  francs.  Ddnod,  edit.,  Paris,  1938.  —  Bien  que  l’analyse  par 
luminescence  soit  connue  depuis  plus  de  cinquante  ans,  ce  n’est  que  recem- 
ment,  depuis  que  Ton  a  su  crAer  des  sources  de  rayons  ultra-violets  et  des 
Acrans  pour  les  filtrer,  que  l’on  a  vu  ce  mode  d’analyse  trouver  des  applica¬ 
tions  dans  l’industrie,  dans  la  decoration,  etc. 

On  doit  a  M.  Deribere  des  travaux  originaux  sur  l’identiflcation  des  taches 
par  les  precedes  physiques,  sur  les  contrdles  d’impermeabilite,  sur  les 
applications  des  mineraux  fluorescents;  de  plus,  il  a  beaucoup  contribuA  it 
dAvelopper  les  applications  industrielles  de  la  lumifere  ultra-violette  et  de  la 
luminescence. 

Dans  le  present  ouvrage,  il  expose  les  difierentes  applications  aux  sciences 
naturelles,  a  la  technique,  A  l’industrie,  de  l’analyse  par  lluorescence  et  cite 
un  nombre  considerable  de  references  bibliographiques,  de  sorte  que  son 
etude  constitue  la  mise  au  point  actuelle  de  la  question,  Son  livre  a  un 
double  but  :  au  novice,  il  permet  de  se  familiariser  avec  les  methodes  trfes 
simples  de  control e  par  fluorescence;  k  l’ingenieur  qui  les  applique,  ildonne 
des  conseils  pour  eliminer  les  erreurs  et  ameiiorer  les  precedes.  De  minu- 
tieuses  precautions  doivent  etre  prises,  en  effet,  la  sensibilite  de  l’analyse 
par  fluorescence  etant  telle  que  ses  rAsultats  peuvent  etre  facilement  alterAs. 

Cet  ouvrage  interesse  de  tres  nombreuses  industries  :  mines,  pharmacie, 
photographie,  distillerie,  brasserie,  lubriflants,  matieres  plastiques,  caout¬ 
chouc,  papeterie,  textile,  teinture,  parfumerie,  les  laboratoires  d’expertises 
et  d’une  fagon  generale  les  esprits  curisux  de  connaitre  des  phenomenes 
dont  les  utilisations  pratiques  s’etendent  chaque  jour  davantage. 

S.  R. 

LEVY  (Georges).  Les  medications  dermatologiques  (avec  le 
concours  de  P.  Cheramy).  Un  vol,  in-8°  carre,  236  pages.  Prix,  broche  :  50  fr. 
G.  Dow  et  G*',  edit.,  Paris,  1937.  —  La  pharmacologie  dermatologique  ne 
semble  pas  avoir  6t6,  jusqu’a  present,  particulierement  dAveloppAe  et  le 
livre  de  M.  G.  Levy,  envisageant  la  question  sous  son  angle  le  plus  vaste, 
vient  a  point  combler  cette  lacune.  L’ouvrage  se  divise  en  deux  parties.  La 
premifere  est  consacree  aux  medications  externes ;  aprAs  une  courte  intro¬ 
duction  (mode  d’action  et  absorption  cutan4e  des  medicaments),  1’auteur 
decrit  minutieusement  les  formes  medicamenteuses  utilisAes.  Puis,  vient  la 
description  des  medicaments  le  plus  souvent  presents  dans  le  traitement 
des  dermatoses  (iode  et  ses  derives,  sels  d’argent,  mercure  et  ses  composes, 
zinc  et  ses  sels,  produits  phenoliques  et  leurs  derives,  rAsorcine,  chrysaro- 
bine  et  acide  chrysophanique,  acide  salicylique,  acide  pyrogallique,  soufre 
et  ses  derives,  ichthyol,  goudrons,  matieres  colorantes  artiflcielles).  Ensuite 
sont  exposees  les  grandes  medications  dermatologiques  (detersives,  antiphlo- 
gistiques,  antiseptiques,  antiparasitaires,  anesth6siques,  antiprurigineuses, 
kAratolytiques  et  exfoliantes,  depilatoires,  rdductrices,  rubeflantes,  de  colo¬ 
rantes,  caustiques)  et  les  medications  biologiques  (vaccinotherapie,  tubercu- 
linotherapie,  proteinotherapie,  autohemotherapie,  opotherapie  locale). 

La  deuxiAme  partie  est  relative  au  traitement  interne  des  dermatoses, 
dont  l’auteur  fait  ressortir  1’importance  et  qui  doit  accompagner  le  plus 
souvent  le  traitement  local.  Sont  traites  successivement :  regime  alimentaire 
et  dysvitaminoses,  traitement  des  troubles  genAraux  de  l’organisme  qui 
accompagnent  les  dermatoses,  medicaments  des  dermatoses  A  agent  patho- 
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gfene  inconnu,  medications  antiparasitaires,  antimicrobiennes,  d6sensibili- 
santes  on  de  choc. 

L’int£r6t  de  ce  livre  reside  dans  le  fait  qu’a  cdt6  de  notions  g6n6rales  pre¬ 
cises,  class£es  infrthodiquement,  nous  trouvons  un  grand  nombre  de  for- 
mules  judicieusement  choisies  et  verifiees.  II  rdpond  bien  au  but  que  ss’.est 
propose  M.  G.  Livy,  et  parait  devoir  figurer  dans  la  biblioth6que  de  tons 
ceux  qui  s’int£ressent  a  la  pharmacologie,  tant  m6decins  que  Dharmaciens. 

R.  Cavier. 


2°  JOURNAUX  -  REVUES  -  SOCIETES  SAVANTES 


Physieo- Chim  ie. 

Etude  physico-chimique  du  phdnom&ne  de  solubilisation  de 
la  eaf£ine  par  le  benzoate  de  sodium.  Chambon  (M.),  Bouvier  (J.)  et 
Duron  (P.).  Joum.  Pharm.  et  Chim.,  1937,  8s  s.,  26,  p.  216-231.  R.  Or. 


Chimie  analytique.  —  Toxicologie. 

Identification  de  la  trinitroglycdrine  en  solution  alcoolique. 

Caron  (H.)  et  Raquet  (D.).  Joum.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8*  s.,  27,  p.  533-534. 

R.  Cr. 

Sur  unenotivelle  reaction  colorde  de  1’acideoxalique.  Paget  (M.) 
et  Bebger  (R.).  Joum.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8e  s.,  27,  p.  577-579.  R.  Cr. 

Le  dosage  des  alcaloldes  de  l'opium  et  de  leurs  d£riv£s  par  la 
m6thode  mereurimtftriqne.  Ionescu  Matiu  (Al.)  et  IcmM  (C.).  Joum. 
Pharm.  et  Chim.,  1937,  8e  s.,  26,  p.  49.  —  Le  dosage  de  ces  produits  est  bas6 
sur  leur  precipitation  par  le  reactif  de  Mayer-Valsea.  On  ddtruit  le  pr^cipile 
isolfi  par  centrifugation  et  lave  avec  de  l’acide  sulfurique  a  10  °/0,  au  moyen 
du  melange  sulfonitrique.  L’ion  mercurique  est  pr6cipit6  par  le  nitroprus- 
siate  de  sodium  et  titrd  avec  la  solution  de  chlorure  de  sodium  decinormale. 
La  fin  de  la  reaction  est  indiqufie  par  la  clarification  de  la  liqueur.  La  methode 
pent  6tre  appliquSe  au  dosage  de  1’apomorphine,  de  l’hfiroine,  de  la  dionine, 
de  la  narceine  et  du  pantopon.  R.  Cr. 

Note  sur  l’emploi  du  comparateur  photo-dlectrique  dans  le 
dosage,  par  la  methode  de  Bougault,  de  petites  quantiles  d  ar- 

senic.  Thuret  (J.).  Joum.  Pharm.  et  Chim.,  1937,  8' s.,  26,  p.  18.  —  Le  louche 
obtenu  par  reduction  de  l’arsenic  au  moyen  du  rSactif  de  Bougault  n’est  pas 
stable.  Par  suite,  le  dosage  de  l’arsenic  avec  la  cellule  photo-61ectrique, 
ndcessitant  l’4tablissement  d’une  courbe  d’etalonnage,  exige  une  stabilisation 
de  la  reaction  au  moyen  d’une  solution  de  gomme  arabique.  Par  cette 
methode,  on  peut  apprScier  un  louche  provenant  d’une  solution  a.0,0001  milligr . 
par  centimetre  cube;  les  erreurs  ne  ddpassent  pas  ±  2  “/<>•  R.  Cr. 


Halurorganomdtrie.  Xou  velle  mdthode  pour  le  dosage  des 
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hnlog&nes  dnns  les  substances  organiques.  Sanchez  (Juan  A.). 
Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8' s.,  27,  p.  5-18.  R.  Cr. 

Elimination  de  l'oxyde  de  carbone.  Kohn-Abrest  (E.).  Annales  des 
Falsif.,  1938,  31,  n°  353,  p.  198.  —  Dans  les  cas  d’intoxication  aigue,  l’dlimi- 
nation  de  l’oxyde  de  carbone  est  gSndralement  rapide  pendant  la  periode 
de  survie,  et  ce  corps  peut  avoir  complement  disparu  du  sang  au  moment 
de  la  mort. 

Au  contraire,  dans  l’intoxication  lente,  ou  chronique,  ce  gaz  peut  subsister 
dans  le  sang  pendant  plusieurs  mois,  aprfes  que  le  malade  n’en  respire  plus. 
On  en  trouve  alors  de  0  cm*  50  4  1  cm*  20  pour  100  cm’  de  sang,  proportion 
qui  semble  devoir  Stre  consid6r6e  comme  un  signe  de  l’intoxication  lente. 

A.  L. 

Arsenic  introduit  dans  I'organisme  par -les  boissons  et  ali¬ 
ments.  Manceau  (P.),  Griffon  (H.)  et  Nicolas  (R.).  Annales  des  Falsif.,  1938, 
31,  n°  354,  p.  262.  —  Les  auteurs  ont  recherche  et  dos6  l’arsenic  dans  un 
grand  nombre  de  produits  alimentaires,  en  employant  la  methode  de  Cribier. 
11s  ont  trouv6  que  les  produits  exempts  d’arsenic  6taient  en  nombre  trfes  faible. 
La  plupart,  boissons  fermentges,  lait,  aliments  solides  tels  que  pain,  fruits, 
confitures,  chocolat,  conserves,  etc.,  en  renfermaient  des  proportions  plus 
ou  moins  faibles.  Ils  pensent  que  le  d£veloppement  de  l’emploi  en  agricul¬ 
ture  des  insecticides  arsenicaux,  ne  peut  que  provoquer  l’accroissement  des 
doses  d’arsenic  prGsentes.  Aussi,  demandent-ils  que  la  recherche  et  le  dosage 
de  1’arsenic,  soient  obligatoires,  et  que,  pour  chaque  aliment,  une  teneur 
limite  soit  ligalement  fix£e.  A.  L. 

Determination  coloi-imAtrique  de  la  rot£none.  Schonberg  (S.). 
Annales  des  Falsif.,  1938, 31,  n°  35.4,  p.  290.  —  Le  produit  est  trait6  au  Soxhlet, 
par  100  cm*  d’acGtone.  La  solution  ac6tonique  est  portde  cinq  minutes  au 
bain-marie  a  25-30°,  avec  une  solution  hydro-alcoolique  de  nitrite  de  sodium, 
et  de  potasse.  On  fait  agir  ensuite  l’acide  sulfurique,  qui  d6gage  l’acide 
nitreux,  et  il  se  d£veloppe  une  solution  rouge  stable  pendant  deux  heures. 
On  opfere  de  mfime  avec  une  solution  type  de  rot£none  pure,  et  compare  au 
colorimfetre. 

Cette  m6thode  est  rapide  et  donne  des  r6sultats  qui  concordent  avec  ceux 
que  fournissent  les  m6thodes  biologiques.  A.  L. 

Contribution  &  la  separation  de  l’ion  phospborique  et  A  son 
dosage  par  voie  volumAtrique.  Cattelain  (E.)  et  Chabrier  (P.).  C.  R. 
Ac.  Sc.,  1937,  205,  p.  49.  —  L’ion  phosphorique  est  d’abord  pr4cipit6  quanti- 
tativement,  en  liqueur  faiblement  ac^tique,  A  l’6tat  de  phosphate  triplom- 
bique.  Aprts  separation,  le  phosphate  triplombique  est  traite  par  l’acide 
azotique  dilu£,  ce  qui  donne  la  reaction  d’equilibre  : 

(POJ.Pb,  +  6NOsH  3(NO,),Pb  +  2PO,H3. 

La  solution  est  ensuite  additionn4e  d’un  excfes  d’acide  sulfurique  dilue, 
qui  precipite  le  plomb  k  l’etat  de  sulfate  et  libfere  l’integralite  de  l’acide 
phosphorique.  On  titre  finalement  l’acidite  par  une  solution  titr6e  de  soude 
ajoutee  jusqu’i  virage,  d’abord  de l’hdlianthine,  puis  de  la  phdnolphtalSine. 
La  soude  utilis6e  entre  les  deux  virages  correspond  uniquement  &.  l’acide 
phosphorique  total.  P.  C. 
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Chimie  vegitale. 

Dessiccation  du  <<  Verbena  officinalis  »  L.  Diminution  des 
holosides  et  du  terbgnaloside.  LCgfeie  augmentation  des 

oses.  Cheymol  (J.).  Journ.  Pharm.  et  de  Chim.,  1937,  8e  s.,  25,  p.  581-586. 

R.  Cr. 

Teneur  en  verb^naloside  de  l'6corce  de  racines  du  «  Cornus 
florida  »  L.  Recherche  de  cet  h£l£roside  dans  ies  dcorces  de 
racines  des  «  Cornus  Alas  »  L.  et  «  Cornus  sanguinea  »  L. 

Cheymol  (J.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1937,  8“  s.,  26,  p.  5-11.  —  Le  verbena- 
loside  extrait  par  L.  Bourdier  du  Verbena  officinalis  L.  est  identique  a  la 
cornine  decrite  par  E.  R.  Miller  dans  le  Cornus  florida  L.  II  convient  de  con- 
server  le  nom  de  verbenaloside,  corps  pur  a  constantes  physiques  precises, 
de  preference  h  ceux  de  cornine  ou  acide  cornique.  Les  parties  aeriennes 
de  la  verveine  sont  environ  trois  fois  plus  riches  en  cet  h6t6roside  que  les 
racines  de  Cornus  florida  L.  De  plus,  les  ecorces  des  deux  Cornus  indigenes 
(C.  Mas  et  C.  sanguinea  I..)  ne  semblent  pas  renfermer  de  verbenaloside. 

R.  Cr. 

Hydrolyse  acide  et  hydrolyse  fermentaire  du  verb£nalo- 
side.  Origines  diffgrentes  de  l'anhydride  carbonique  forme 
au  cours  de  ces  deux  reactions.  Cheymol  (J.).  Journ.  Pharm.  et 
Chim.,  1938,  8' s.,  27,  p.  105-120.  R.  Cr. 

Etude  de  l’essence  de  la  rgsiiie  du  «  1‘istacia  Terebinthus  ». 

Tsatsas  (G.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1937,  8e  s.,  25,  p.  595-599.  —  L’essence 
produite  par  la  resine  du  Pistacia  Terebinthus  de  l’ile  de  Chio  est  compos£e 
principalement  de  pinene  dextrogyre.  Elle  renferme  egalement  un  autre 
hydrocarbure  de  formule  C10H,„  le  dipenfene,  et  enfln  une  petite  quantity 
de  homed  libre  et  esferiffe  par  l’acide  acetique.  R.  Cr. 

Sur  I'emploi  des  sels  ferriques  coniine  d6f£quants  au 
cours  de  l'extraction  de  certains  liet6rosides.  Luneau  (R.).  Journ. 
Pharm.  et  Chim.,  1937,  8e  s.,  26,  p.  256-259.  R.  Cr. 

L’huile  de  framboise.  Marcelet  (H.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1937, 
8e  s.,  26,  p.  361-366.  —  L’auteur  a  isofe  de  la  partie  solide  (cireuse)  de 
l’huile  de  framboise  un  alcool  nouveau,  de  formule  C„H400,  qu’il  propose 
d’appeler  alcool  rubidaeylique.  R.  Cr. 

Extraction,  du  «  Viburnum  Tinus  »  L.,  d’un  principe  inimediiit 
cristallis6,  encore  inconnu,  le  viburnitol.  Herissey  (H.)  et 
Poirot  (G.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1937,  8e  s.,  26,  p.  385-397.  —  L’extrac- 
tion  comporte  les  operations  successives  suivantes  :  traitement  par  l’eau 
bouillante,  elimination,  par  hydrolyse  et  fermentation,  des  holosides  et 
heterosides,  defecation  plombique,  entrainement  du  corps  par  precipitation 
plombique  en  milieu  ammoniacal,  decomposition  du  precipite  plombique, 
reprise  par  l’alcool  fort  de  l’extrait  aqueux  resultant  de  l’operation  pr6ce- 
dente,  cristallisation  dans  l’acetone  de  l’extrait  aleoolique  pulverulent.  Le 
principe  isofe,  appefe  viburnitol,  est  un  cyclohexanepentol,  de  formule  CH, 
(CH0H)„  isomere  du  quercitol  (acetylation,  benzoylation,  oxydation  par 
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l’acide  periodique).  II  constitue  le  troisifeme  isomere  connu  sur  les  seize 
prkvus  par  la  thdorie.  R.  Cr. 

Le  glucoside  isoquerci  trine  dans  les  feuilles  de  tabac  a 
fumer.  Kourilo  (M11b)  [2®  communication].  Joum.  Pharm.  et  Chim.,  1937, 
8«  s.,  26,  p.  445-459.  R.  Cr. 

Extraction  et  localisation  de  l’asp£ruloside  du  «  Crucia- 
nella  marilima  »  L.  et  du  «  Crucianella  angustifolia  »  L. 

Juillet  (A.),  Susplugas  (J.)  et  Massa  (V.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8°  s., 
27,  p.  56-62.  R.  Cr. 

Action  d’une  funiure  azot£e  sur  le  rendement  en  aeide 
eyanbydrique  de  quelques  Hosacles  vivaces,  plus  sp^ciale- 
ment  du  laurier-cerise.  Salgues  (R.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938, 
8s  s.,  27,  p.  339-348.  R.  Cr. 

Application  des  m£tliodes  biochimiques  a  l'essai  de  la 
petite  centaur6e  («  Erythraea  Centaurium  »  Pers.).  Kalinowski  (K.). 
Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8's.,  27,  p.  369-373.  R.  Cr. 


Chimie  biologique. 

Le  dosage  de  l’oestrine  dans  l  urine  an  moyeu  du  rolorim6tre 
photo-eleetrique.  The  determination  of  estrin  in  urine  with  the  photo¬ 
electric  colorimeter.  Venning  (E.  H.),  Evelyn  (K.  A.),  Rareness  (E.  V.)  et 
Browne  (J.  S.  L.).  Joum.  ofbiol.  Chem.,  1937,  120,  n°  1,  p.  225.  —  Le  colori- 
mktre  photo-Slectrique  permet  de  caracteriser  des  doses  aussi  faibles  qu’un 
microgramme  d’oestrine  pure.  Dans  l’urine,  Texactitude  de  la  determination 
(entravee  par  les impuret£s)  esten  rapport  etroit  avec  la  concentration;  elle 
atteint  ±  5  ®/0  pour  une  dose  de  5  milligr.  par  litre.  R.  L. 

Diazo-rdaclion  de  l’alhumine  et  son  utilisation  en  urologie. 

Justin-Mueller  (Ed.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1937,  8e  s.,  25,  p.  62. 

R.  Cr. 


A  propos  de  l’index  de  brome  des  urines.  Drevon  (B.)  et 
Hagopian  (J.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1937,  8°  s.,  25,  p.  244.  —  Les  variations 
propres  de  1’index  de  brome  ou  mieux  du  rapport  de  l’index  a  l’extrait  en 
fonction  du  temps  sont  du  mSme  ordre  de  grandeur  que  les  variations  du 
rapport  de  l’un  quelconque  des  elements  dosables  k  l’extrait.  Ces  variations 
ne  semblent  pas,  du  moins  chez  l’adulte,  fitre  d’une  signification  physiolo- 
gique  claire.  R.  Cr. 

Les  urines  &  rubiazol.  Danet  (R.).  Bull.  Travaux  Soc.  Pharm.  Bor¬ 
deaux,  1937,  75,  p.  193.  —  Les  urines,  alcalinisSes  par  l’ammoniaque,  sont 
epuisees  par  1’ether;  l’ether  decants  est  addition  ne  de  quelques  gouttes 
d’eau  acetique ;  le  colorant  se  concentre  dans  ces  gouttes  an  fond  du  tube. 

R.  R. 

Le  dosage  des  acides  organiques  urinaires  au  moyeu  de  ia 
mdthode  de  Hehner.  Fleury  (P.)  et  Caron-Claeysen  (Mme).  Journ.  Pharm. 
et  Chim.,  1937,  8°  s.,  26,  p.  241-255.  —  Dans  une  premiere  determination,  Jes 
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auteurs  dosent  Yacidite  Male,  representee  par  la  somme  de  l’acidite  libre  et 
de  1’acidite  au  formol.  Dans  une  deuxieme  prise  d’essai,  ils  dosent  les  acides 
organiqv.es,  en  utilisant  leur  transformation,  sous  l’influence  de  la  chaleur 
(rouge  naissant)  de  leurs  sels  de  sodium  en  carbonate  de  sodium  qu’on  peut 
titrer  alcalimStriquement.  Connaissant  ces  deux  resultats,  il  est  facile  de 
calculer  la  quantite  des  acides  organiques.  Compatee  a  la  ntethode  de 
Van  Slyke  et  Palmer,  cette  nouvelle  methode  donne  toujours  des  chiffres 
inferieurs.  Or,  on  sait  que  la  methode  americaine  englobe  dans  une  mtoe 
determination  les  bases  faibles  et  les  acides  faibles.  R.  Cr. 

Separation  de  l’inositol  d’avec  le  glucose  et  dosage.  Fleury  (P.) 
et  Joly  (MUo  M .).Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1937,  8e  s.,  26,  p.  341-353  et  p.  397- 
408.  —  Dans  la  premiere  partie  de  ce  travail,  les  auteurs  out  determine 
dans  quelles  conditions  il  importe  de  se  placer  pour  oxyder  regulterement 
l’inositol  par  l’acide  periodique  et  montre  qu’il  est  possible  de  determiner 
par  cette  methode,  avec  une  precision  suffisante,  de  petites  quantity  de  ce 
corps  (quelques  milligrammes)  en  solution  pure.  La  deuxteme  partie  etudie 
la  separation  ds  l’inositol  et  son  dosage  par  l’acide  periodique  en  presence 
de  glucose.  Il  est  possible  de  detruire  d’une  fa§on  pratiquement  integrate, 
par  son  action  sur  la  magnesie  a  chaud,  le  glucose,  sans  toucher  A  l’inositol 
et  d’extraire  facilement  le  polyol  a  l’etat  cristallise.  Pour  son  dosage,  on 
peut  utiliser  le  filtrat  aprfes  destruction  du  glucose,  ou  meme  sans  destruc¬ 
tion  du  glucose,  faire  la  difference  entre  le  dosage  global  par  l’acide  perio¬ 
dique  et  un  dosage  du  sucre  reducteur  par  la  liqueur  de  Fehling. 

R.  Cr. 

Application  de  la  cellule  plioto61ectrique  au  dosage  du 
glucose  et  des  chlorures  dans  le  sang.  Polliss  (Ch.)  et  Frocrain  (L.). 
Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1937,  8e  s.,  26,  p.  408-413.  R.  Cr. 


Microbiologie.  —  Serologle. 

Chimiothgrapie  de  I’infection  pneumococcique  par  la  di- 
(>-acf>(yIamiiiophf;iiyl  -sulfone  (I399F).  Fourneau  (E.),  Mfouei, 
(M.  et  J.),  Nitti  (F.)  et  Bovet  (D.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1937,  205,  p.  299.  —  La 
di-(p-acetylaminophenyl)-sulfone  exerce une  protection  efflcace  contre  l’infec- 
tion  pneumococcique;  l’efficacite  therapeutique  du  produit  se  manifeste  a 
des  doses  qui  sont  au  moins  deux  cents  fois  inferieures  a  la  dose  maxima 
toter^e.  P.  C. 

Sur  le  4-nitro-4'-amino-diph£nylsulfoxyde  et  son  action  dans 
la  tox.i-infection  expgrimentale  de  la  souris.  Levaditi  (C.), 
Girard  (A.),  Vaisman  (A.),  Ray  (A.)  et  Richard  (G.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1937,  205, 
p.  1018.  —  L’action  curative  du  4-nitro-4'-amino-diph6nylsulfoxyde  sur  la 
toxi-infection  gonococcique  de  la  souris  est  comparable  h  l’action  des  arse- 
nobenzfenes  dans  les  spirilloses  experimentales,  tant  au  point  de  vue  de  la 
rapidity  d’action  qu’a  celui  de  la  grandeur  therapeutique.  P.  C. 

Chimioth6rapie  anti-endotoxique.  Levaditi  (C.)  et  Vaisman  (A.). 
C.  R.  Ac.  Sc.,  1037,  205,  p.  1108.  —  Le  4-nitro-4'-amino-diphenylsulfoxyde, 
administre  par  voie  buccale,  protege  la  souris  contre  l’intoxication  provoquee 
par  l’endotoxine  gonococcique  dans  une  proportion  assez  elevee.  L’activite 
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thyrapeutique  in  vivo  de  certains  derives  benz^niques  sulfur^s  est  done  a  la 
fois  antimicrobienne  et  antitoxique.  C’est  la  premifere  fois  qu’on  d6monlre 
la  possibility  d’une  chimiothyrapie  antitoxique.  P.  C. 

Diminution  de  Paction  pathogyne  de  queiques  souehes 
microbiennes  cultiv£es  dans  un  milieu  lycilhiny.  Leyin  (B.  S.)  et 

Olitzki  (L.).  C.  ft.  Ac.  Sc.,  1937,  205,  p.  1261.—  La  culture  d’espAces  micro- 
biennes  appartenant  au  groupe  typhus-coli  el  au  groupe  dysentdrique,  dans 
un  milieu  liquide  contenant  de  la  lycithine  colloidale,  entraine  la  disparition 
partielle  ou  totale  de  l’action  pathogene  de  ces  baetdries  vis-a-vis  de  la 
souris.  P.  C. 

De  la  disparition  du  pouvoir  vaccinant  de  l’anatoxine  diph- 
t6rique  en  presence  du  syrum  antidiphtcriquc.  Besredka  (A.). 
C.  R.  Ac.  Sc.,  1938,  206,  p.  380.  —  L’anatoxine  cesse  d’agir  dfes  qu’elle  est  en 
presence  de  serum  antidiphterique ;  Tanimal  se  comporte  comme  si  l’ana- 
toxine  ytait  annihilye  par  le  syrum.  Mais  un  tel  animal  ne  saurait  6tre  iden¬ 
tify  a  un  neuf,  car  une  nouvelle  injection  d’anatoxine,  pratiquye  A  un 
moment  ou  tout  syrum  antidiphtyrique  est  dyja  elimine,  fait  apparaitre  une 
immunity  active  plus  vite  que  chez  un  cobaye  neuf.  P.  C. 

Les  propriytes  anaphylactisantcs  du  syrum  sanguin  sont 
localises  dans  la  proteine  visqueuse  de  ce  sdrum.  Charpentier 
(P.-G.),  Doladilhe  (M.),  Morel  (C.)  et  Placidi  (L.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1938,  206, 
p.  383.  P.  G. 

Giobulines  et  r6agines  des  scrums  syphilitiques.  Bierfy  (H.), 
Andrac  (M.)  et  Gouzon  (B.).  C.  ft.  Ac.  Sc.,  1938,  206,  p.  785.  —  Les  giobulines 
etsurtout  les  mucoglobulines,  extraites  dessyrums  syphilitiques,  se  montrent 
plus  actives  dans  les  reactions  syrologiques  que  dans  le  serum  originel.  Ces 
expyriences  permettent  de  penser  que  les  rAagines  (substances  spycifiques 
entrant  en  jeu  dans  la  reaction  de  Bordet-Wassermann)  s’apparentent  a  cer- 
taines  giobulines  et  muco-globulines,  ou  bien  qu’elles  accompagnent  ces 
proteines  dans  le  fractionnement  syrique.  P.  G. 

La  propriytd  anticorps  de  I’hymolysine  est  exercee  par 
une  substance  isolabie  du  syrum  hcmolytique.  Doladilhe  (M.). 
C.  ft.  Ac.  Sc.,  1938,  206,  p.  787.  —  L’hymolysine  accompagne  la  proteine 
visqueuse  au  cours  de  sa  syparation  du  serum.  L’hymolysine  est  stable  et 
soluble  en  milieu  deminyralise,  alors  que  la  protyine  visqueuse  y  est  partiel- 
lement  insoluble  et  totalement  instable.  On  peut  done  yiiminer  la  majeure 
partie  de  la  protyine  visqueuse  par  une  electrodialyse,  suivie  de  l’addition 
d’une  solution  acide  faible  et  d’un  chauffage  a  50°.  On  arrive  apres  une  syrie 
de  purifications  a  un  extrait  sec  entiferement  soluble  dans  l’eau  distillAe, 
renfermant  la  majeure  partie  de  l’hymolysine.  La  solution  de  cet  extrait  ne 
provoque  pas  de  choc  anaphylactique,  que  dydenche  par  contre  une  solution 
myme  tres  diluee  de  la  proteine  visqueuse.  P.  C. 

Sur  l  ytat  des  lipides  et  du  cholest6rol  dans  le  syrum  san¬ 
guin;  destruction  de  certaines  cynapses  lipidoprotyidiques  et 
libyration  de  leurs  substances  lipoidiques  par  un  savon.  Mache- 
bceuf  (M.)  et  Tayeau  (F.).  C.  ft.  Ac.  Sc.,  1938,  206,  p.  860.  —  Si  Ton  additionne 
le  sdrum  sanguin  d’oleate  de  sodium,  l’yther  enlAve  des  quantitds  considy- 
rables  de  lipides.  P.  C. 
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Sur  l’attaque  des  noyaux  benzAniques  et  lulilisalion  ali- 
mentaire  du  phenol  par  les  Azotobacter  du  sol.  Guittonneau  (G.) 
et  Chevalier  (R.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1938,  206,  p.  863.  P.  C. 

Point  cryoscopique  du  sArum  de  divers  Alammifercs. 

Urbain  (A.),  Cahen  (R.)  et  Servier  (J.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1938,  206,  p.  1596.  — 
Le  point  cryoscopique  du  serum  des  MammifAres  sauvages  AtudiAs  (OngulAs, 
Carnivores,  Primates)  est  inferieur  A  celui  des  espAces  domestiques  et  A  celui 
de  1’homme.  Chez  les  BovinAs,  les  CervidAs,  les  EquidAs,  les  CanidAs,  les 
FAlidAs,  le  point  cryoscopique  est  au  voisinage  de  —  0,60;  chez  les  CamA- 
lidAs  et  les  CaprinAs  de —0,70.  P.  C. 


Pharmacie. 


Remarques  sur  la  mesure  des  rAsislivites  des  eaux  mine- 
rales.  Blanquet  (Mme  L.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8es.,  27,  p.  49-53. — 

R.  Cr. 

Un  excipient  pour  pommade  a  base  d’argile  colloidale. 

Griffon  (H.).  Journ.  Pham,  et  Chim.,  1938,  8°  s.,  27,  p.  159-165.  R.  Gn. 

Etude  physique  au  cours  de  la  preparation  de  teintures 
par  maceration.  Charbonnikrk  (P.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8e  s., 
27,  p.  479-487.  R.  Cr. 

Methode  de  preparation  des  ampoules  d’extrait  d’ceuf  (16ci- 
thine  et  luteine)  pour  usnge  intraveineux.  Bracaloni  (Lorenzo). 
Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1937,  8e  s.,  26,  p.  97-101. —  Le  mAlange  lAcithine, 
lutAine  est  sAparA  par  distillation  du  mAlange  alcoolique,  puis  mis  en  sus¬ 
pension  dans  du  sArum  physiologique  par  agitation  mAcanique.  On  reparlit 
aseptiquement  en  ampoules  et  on  vArifle  la  fermeture  des  ampoules  et  la 
stArilitA  de  la  suspension.  R.  Cr. 

Le  gel  de  silice  :  excipient  pour  pommades.  Peronnet  et  Genet. 
Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1937,  8°  s.,  26,  p.  490-497.  R.  Cr. 


Pharmacologie. 

Le  verbenaloside  :  toxicite, 'elimination ;  absence  d’action 
sur  l'hemolyse  et  le  temps  de  coagulation  du  sang.  Cheymol  (J.). 
Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8e  s.,  27,  p.  325-339.  R.  Cr. 

Le  verbenaloside  est  un  purasympatliomimetique  faible. 

Cheymol  (J.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8e  s.,  27,  p.  374-386.  R.  Cr. 

Action  du  verbenaloside  sur  deux  organes  isolAs  (in  test' n 

du  lapin  et  uterus  du  cobaye).  Cheymol  (J.).  Journ.  Pharm.  et  Chim., 
1938,  8*  s.,  27,  p.  386-397.  R.  Cr. 


Etude  de  glycols  bltertiaires  aryies.  Lespagnol  (A.)  et  Bouche  (M.). 
Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8e  s.,  27,  p.  417-425.  R.  Cr. 
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lie  l'inlluence  eompar^e  de  difTerents  sel«  de  morphine, 
iujectds  par  vole  iutraveineuse,  sur  Faction  anestli&dque 

locale  *le  la  cocaine.  Regnier  (J.)  et  Lambin  (MUe  S.).  Journ.  Pharm.  et 
Chim.,  1937,  8e  s.,  25,  p.  533-537.  —  Les  divers  sels  dtudids  peuvent  dtre 
classes  en  deux  groupes  :  ceux  qui  produisent  une  «remontde  anesthdsique  » 
supdrieure  a  celle  du  chlorhydrate  (phenylbutyrate,  phdnylpropionate,  ben¬ 
zoate),  et  ceux  qui  produisent  une  remontde  anesthdsique  inferieure  k  celle 
du  chlorhydrate  (gluconate,  citrate).  Entre  ces  deux  groupes,  le  tartrate 
produit  une  remontde  anesthdsique  identique  h  celle  que  fournit  le  chlor¬ 
hydrate  de  morphine. 

On  peut  done  dire  que  la  mSme  quantile  de  morphine  base  agit  diffdrem- 
mentselon  l’acide  qui  la  salifie;  ce  qui  permet  d’envisager  l'hypothdse  que 
l'organisme  respecte,  dans  une  certaine  mesure,  l’intdgritd  chimique  des 
sels  d’alcaloides  qui  lui  sont  injeetds.  R.  Cr. 

Action,  sur  les  microbes,  des  substances  ph6noliques. 
Influence  de  la  constitution  chimique.  Etude  particuli&re  des 
acide,  aldehyde  et  alcool  .salicyliques  et  de  leurs  derives 
mono  et  dihalog6n£s.  Deladney  (P.)  [suite].  Journ.  Pharm.  et  Chim., 
1937,  8e  s.,  25,  p.  545-560.  —  L’action  antimicrobienne  des  differents  corps 
etudids  a  dtd  dvaluee,  en  determinant  pour  chacun  d’eux  le  pouvoir  antigd- 
ndtique  et  le  pouvoir  antibiotique  selon  les  mdthodes  ddcrites  dans  la  pre- 
mifere  parlie,  comparativement  au  phdnol.  De  cette  dtude,  on  peut  retenir  : 
que  les  corps  dtudids  sont  intdressants  par  leurs  propridtds  antigdndtiques, 
et  tout  particulidrement  les  alddhydes  halogdnds,  et  que  leurs  proprietds 
antibiotiques  ne  leur  conferent  aucun  avanlage  sur  les  autres  ddsinfectants 
connus.  R.  Cr. 

Action,  sur  les  microbes,  des  substances  phdnoliques. 
Influence  de  la  constitution  chimique.  Etude  particuli&re  des 
acide,  aldehyde  et  alcool  salicyliques  et  de  leurs  ddrivds 
mono  et  dihalog6n£s  Delauney  (P.)  [ suite  et  fin].  Journ.  Pharm.  et 
Chim.,  1937,  8e  s.,  26,  p.  177-216.  —  Cette  dernidre  partie  envisage  les  essais 
de  conservation  de  divers  milieux  naturels  ou  artificiels  par  les  acide, 
alddhyde  et  alcool  salicyliques  et  leurs  ddrivds  halogdnds.  L’acide  et  l’aldd- 
hyde  salicyliques  se  monlrent  supdrieurs  au  phdnol  dans  presque  tous  les 
cas.  Leurs  ddrivds  halogdnds  sont  plus  actifs  encore,  surtout  les  alddhydes 
halogdnds.  Au  contraire,  le  salicylate  de  mdthyle,  les  esters  mdthyliques 
halogdnds,  le  saligdnol  sont  peu  ou  pas  actifs.  Les  microorganismes  les  plus 
sensibles  sembleut  dtre  les  moisissures.  De  plus,  les  corps  etudids  ont  une 
toxicitd  assez  grande.  En  conclusion,  l’introduction  dans  le  noyau  du  phdnol 
de  groupements  CO,H  ou  COH  augmente  le  pouvoir  antiseptique.  L’introduc¬ 
tion  d’un  groupement  CH,0H  a  une  influence  aflaiblissante.  L’introduclion 
de  un  ou  plusieurs  halogenes  exalte  encore  l’activild  de  ces  corps.  La  salifi¬ 
cation  de  la  fonction  acide  ou  la  transformation  du  phdnol  en  phdnate  alcalin 
diminue  le  pouvoir  antiseptique.  R.  Cr. 

Produciion  de  d^sd'quilibre  alimentaire  au  moyen  d'acidcs 
gras  el  de  sa.\ous.  Lecoq  (R.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1937,  8e  s.,  26, 
p.  56-62.  —  Les  acides  gras,  produits  de  la  degradation  des  lipides,  semblent 
dtre  une  cause  constante  de  ddsdquilibre  alimentaire.  Les  acides  gras  de 
l’huile  de  ricin  ddsdquilibrent  davaniage  que  ceux  de.  I’huile  d’olive,  et 
eeux-ci,  plus  que  les  acides  gras  a  point  de  fusion  eleve.  L’addilion  de  gly- 
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cerol  attenue  le  des6quilibre,  sauf  dans  le  cas  des  acides  gras  de  l’huile  de 
ricin.  Les  savons  des6quilibrent  moms  que  les  acides  gras  eorrespondants, 
lorsque  ceux-ci  sont  liquides  a  la  temperature  de  l’organisme,  et  peuvent 
6tre,  au  moin3  en  partie,  direclement  r6sorbes  par  la  muqueuse  intestinale. 

II  est  vraisemblable  que  les  acides  gras  solides  doivent  leur  action  de  d6se- 
quilibre  a  la  formation,  dans  l’intestin,  de  savons  rapidement  assimilables. 

R.  Cr. 

Action  compar£e  sur  la  sflvcdmie  chez  le  lapin  des  fluerure, 
chlorure,  bromnre  et  iodure  de  sodium.  Hazard  (R.),  Vaille  (C.)  et 
Cagnacx  (Mlle  Y.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1937,  8e  a.,  26,  p.  101-105.  —  Parmi 
les  sels  halogens  de  sodium,  le  fluorure  se  s6pare  du  groupe  :  il  donne  aux 
doses  faibles,  seules  toler£es,  une  hyperglyc6mie  manifeste,  d’allure  irr6gu- 
lifere.  Les  trois  autres  sels  donnent  aux  doses  fortes  etudi£es  une  hypergly- 
c6mie  irrdguliere  et  sans  proportionnalite  avec  la  dose  injectee.  Cependant, 
il  semble  que  le  chlorure  et  l’iodure  ont,  a  dose  dgale,  un  pouvoir  hypergly- 
cdmiant  plus  marque  que  le  bromure.  R.  Cr. 

Action  de  rac6tyl-p-m6thyleholine,  de  r£thyl-p-m6thylelioline 
et  de  1  ^thylclioline  sur  la  circulation  et  sur  la  respiration. 

Wispelaere  (H.  de).  Arch,  internal.  Pharm.  et  Thdr.,  1937,  56,  p.  363-375. — 
L’ac&tyl-p-m6thylcholine  est,  chez  le  chien,  un  parasympathicomimetique 
trfes  intense,  h  action  prolong^  caract6ris6e  par  de  la  bradycardie  et  de 
l’hypotension  art6rielle.  Au  point  de  vue  intensity,  I’aetion  vasomotrice  est 
environ  vingt  fois  plus  marquee  qne  celle  de  l’acetylcholine.  L’action  mus- 
carinique  cardiaque  est  supprimee  par  l’atropine,  Faction  muscarinique 
hypotensive  des  fortes  doses  de  ce  corps  n’est  pas  supprimee  par  l’atropine. 
Cette  substance  n’a  pas,  ou  n’a  qu’une  trfes  faible  action  nicotinique,  elle 
n’est  pas  hypertensive  chez  le  chien  atropinisA  L’ethyl-Jl-m£thylcholine  et 
l’etbylcholine  possddent,  chez  le  chien,  une  forte  aetion  muscarinique  et 
nicotinique.  L’atropine,  en  supprimant  Faction  muscarinique,  renforce 
Faction  nicotinique  de  ces  composes.  L’hypertension  arterielle,  provoqude 
par  ces  composes  chez  le  chien  atropinise  n’est  pas  supprimee  par  la  surrfena- 
lectomie.  L’acetyl-fi-methylcholine,  l’6thyl-(3-m6thylchoIine  et  Fethylcholine 
provoquent,  chez  le  chien,  une  forte  contraction  de  la  rate,  action  non  sup- 
prim6e  par  l’atropine,  ni  par  la  bivagotomie,  ni  par  la  surrenalectomie,  ni 
par  l’6nervation  de  la  rate.  L’4thyl-|3-m6thylcholine  et  1’ethylcholine  excitent 
les  chemor6cepteurs  reflexogfenes  vasopresseurs  du  sinus  (glomus)  caro- 
tidien.  L’ac6tyl-J3-m6thylcholine  et  l’ethyl-^-rndthylcholine  et  Fethylcholine 
sont  des  broncho-constricteurs  intense  du  pouinon  isole  de  cobaye.  Cette 
action  est  supprimde  par  l’atropine.  L’acetyl-P-methylcholine  et  l’ethylcho- 
line,  mais  non  l’6thyl-j3-m6thylcholine,  provoquent  une  bronchoconstriction 
chez  le  chien.  Cette  action  est  supprimee  par  l’atropine,  mais]  non  par  la 
surrenalectomie,  ni  par  la  bivagotomie.  Les  trois  composes  choliniques 
excitent  inlens6ment  les  chemorecepteurs  reflexogfenes  respiraloires  du 
sinus  carotidien.  Leur  action  respiratoire  centrale  directe  estsoit  Ifegferement 
stimulante,  soit  faiblement  depressive.  P.  B. 

Action  respiratoire  et  circuiatoire  sino-carotidienne  rgflexe 
de  quelques  derives  de  la  choline.  Philippot  (E.).  Arch,  internat. 
Pharm.  et  Thir.,  1937  ,  57,  p.  357-368.  —  Certains  derives  de  la  choline  ont 
une  forte  action  sur  le  sinus  carotidien,  d’autres  derives  ont  une  faible  action 
et  d’autres  en  sont  pratiquement  depourvus.  Ces  derives  peuvent  etre  ranges 
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dans  l’ordre  decroissant  de  leur  activity  sur  le  ganglion  carotidien  de  la 
fagon  suivante  :  Carbaminoylcholine,  acetylcholine,  ether  ethylique  de  la 
choline,  ether  butylique  de  la  choline,  acetyl-y-homocholine,  ether  vinylique 
de  la  choline,  ether  m6thylique  de  la  choline,  choline,  a-methylcholine, 
(3-ethylcholine,  (3-butylchoIine,  acetyl-fl-propylcholine,  y-homocholine.  Les 
ethers  ethyliques  de  la  (3-ethylcholine  et  de  la  fJ-propylcholine  ainsi  que 
l’ether  butylique  de  la  P-butylcholine  n’ont  qu’une  action  douteuse;  tandis 
que  lap-methylcholine,  l’acetyl-p-ethylcholine,  la  carbaminoyl-|3-m6thylcho- 
line,  les  ethers  methylique  et  ethylique  de  la  (3-methylcholine,  1’acetyl-fl- 
ethylcholine,  les  ethers  methylique  et  butylique  de  la  P-ethylcholine,  les 
ethers  methylique  et  amylique  de  la  p-propylcholine  et  l’ether  ethylique 
de  la  [3-butyIcholine  se  montrent  pratiquement  inactifs.  Parmi  les  derives 
de  la  choline  etudies  par  1’auteur,  ce  sont  les  corps  dont  l’action  nicotinique 
est  la  plus  forte  qui  sont  les  plus  actifs  au  niveau  du  ganglion  carotidien. 

P.  B. 

Sur  l’action  hypotensive  de  corps  choliniques  et  de  l’hista- 
mine.  (Remarques  tonosphygmographiques  chez  1'hommel.. 

Storm  (A.)  et  Dauter  (H.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  185,  p.  368-378. 
—  Dans  quinze  experiences  avec  l’acetylcholine  (Ogr.  1  d’acetylcholine  Roche), 
intramusculaire,  Paction  hypotensive  decelable  pendant  deux  heures  a  pu 
6tre  attribuee  k  une  pure  action  cardiaque  inotrope  et  chronotrope  negative 
sans  participation  sensible  du  systkme  vasculaire.  Le  doryl  Merck  s’est 
montre  dans  quinze  experiences  aux  doses  therapeutiques  habituelles 
(0  gr.  00025  sous-cutan6)  comme  un  medicament  vasodilatateur  actif  avec 
hypotension  secondaire  durant  une  a  deux  heures.  L’histamine  determine 
un  relkchement  de  courte  duree  des  capillaires  et  une  puissante  dilatation 
des  artkres  et  des  arterioles,  determinant  un  effet  ddpresseur  sur  la  pression 
sanguine,  mais  precede  d’une  elevation  de  la  pression  sanguine  k  la  suite  de 
la  stase  sanguine  et  de  l’hypertonie  dans  le  systkme  veineux.  P.  B. 

Conditions  d'action  de  l'ac^tylcholine  sur  I’intestln.  Straub  (W.) 
et  Stefansson  (K.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  185,  p.  435-449.  — 
L’intestin  isoie  de  cobaye  pr6sente  a  la  suite  de  Paction  de  l’acetylcholine  k 
la  concentration  liminaire  de  1.10- 9  un  groupe  unique  de  contractions  peri- 
staltiques,  puis  entre  en  repos  avec  Papparition  de  l’equilibre  de  repartition. 
L’intestin  grkle  in  situ  n’est  pas  excite  par  les  injections  intraveineuses 
d’acetylcholine.  L’injection  arterielle,  en  particulier  dans  l’artere  mesentk- 
rique,  determine  un  groupe  d’ondes  peristaltiques  uniques.  P.  B. 

Action  de  l’acdtylcholine  et  de  la  nicotine  sur  le  pli6no- 
mene  6lectrique  de  piqdre  sur  le  muscle  en  d6g£n£rescence. 

Marburg  (R.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  186,  p.  107-112.  P.  B. 


Le  Girant  :  Marcel  Lehmann. 


nprimg  par  l’Ancne  Impie  de  la  Cour  d’Appel,  A.  Maretheux,  directeur. 
1,  r.  Cassette,  &  Pari3  (France). 
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Ie  calcium,  le  magnesium,  le  fer,  etc.,  n’occasionnent  pas  des  troubles 
ou  des  precipitations  (mentionnons  comme  exemple  l’apparition  d’une 
teinte  violette  dans  une  solution  de  salicylate  prepare  au  moyen 
d’une  eau  ferrugineuse). 

La  qualite  de  l’eau  distiltee,  dont  l’emploi  k  la  suite  des  prescriptions 
legates  par  les  pharmacopees  est  seul  permis  dans  les  preparations 
magistrates  pharmaceutiques,  est  done  d’une  importance  encore  plus 
grande.  Pendant  fort  longtemps,  l’examen  approfondi  de  l’eau  distiltee 
dans  les  pharmacies  a  ete  comptetement  neglige.  On  la  pr6parait  par 
des  methodes  simplistes,  transmises  de  pfcre  en  fils,  ou  meme  on  se 
la  procurait  du  commerce,  en  s’adressant  &  des  distilleries  d’alcool 
ou  d’eau-de-vie.  On  se  contentait  de  rechercher  si  cette  eau  repondait 
aux  exigences  des  pharmacopees,  basees  uniquement  sur  quelques 
reactions  chimiques.  S’il  y  avait  formation  de  filaments  ou  des  troubles 
organiques,  on  la  filtrait  et  on  employait  le  filtrat.  Cet  etat  de  choses 
se  modifiait  seulement  a  la  suite  des  decouvertes  d’EHRLiCH  et  en 
raison  de  l’emploi  toujours  plus  frequent  de  medicaments  administres 
par  voie  intraveineuse.  Bientot,  on  constatait  l’apparition  de  pheno- 
irtenes  graves,  parfois  mime  mortels,  chez  les  malades  ainsi  traites 
et  on  parlait  de  ftevre  due  k  l’injection  de  solution  physiologiqiie  ou 
due  k  l’eau  distiltee.  Ehrlich  et  Wechselmann  designaient  ces  cas 
par  le  terme  de  «  Wasserfehler  ». 

C’est  done  vers  1910  que  commengaient  les  premiers  travaux  5. 
ce  sujet  et  que  1 ’attention  du  corps  pharmaceutique  etait  attiree  sur 
1’importance  de  l’emploi  d’une  eau  distiltee  repondant  a  des  condi¬ 
tions  de  quality  plus  consciencieuses  que  celles  indiqu^es  alors  par 
les  pharmacopees. 

Les  premieres  recherches  pour  obvier  a  ces  inconvenients  lors  des 
traitements  parenteraux  ont  envisage  principalement  deux  facteurs  : 

1  ’infection  bacUrienne  des  eaux  distilldes  et  Valcalinitd  de  I’eau 
distillde  soumise  a  la  sterilisation.  Depuis  lors,  des  faits  multiples 
ont  ete  mis  en  cause  pour  expliquer  les  differentes  observations  clini- 
ques  et  les  accidents  malheureux  dus,  semble-t-il,  a  la  qualite  impropre 
des  eaux  employees  en  pharmacie. 

L’importance  de  l’emploi  d’une  eau  distiltee  pure  en  pharmacie 
semble  etre  demontree  par  les  constatations  de  differents  chercheurs. 
En  effet,  G.  Bertrand  a  demontre  que  V Aspergillus  niger,  par  exemple, 
est  sensible  a  des  quantites  de  manganese  de  l’ordre  du  milliardteme 
et  du  decimilliardieme.  D’apres  les  etudes  de  Sauton,  le  bacille  tuber- 
culeux  reagit  a  des  apports  de  fer  de  l’ordre  du  cent-millieme  et 
nteme  du  million  tern  e.  Des  constatations  analogues  ont  ete  publtees 
par  Lasseur  sur  certaines  bacteries  chromogenes.  Le  nteme  auteur 
remarquait  que,  dans  les  reactions  d ’agglutination,  les  electrolytes 
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cSdes  par  le  verre  des  tubes  k  hSmolyse  neufs  suffisent  k  stabiliser  la 
suspension  bactSrienne  et  a  s’opposer  ainsi  &  sa  precipitation. 

Lasseur  indique  cinq  raisons  principalement  en  question  pour 
Conner  au  probleme  de  l’eau  distillee  officinale  son  actualitS  : 

1°  L’influence  de  traces  d ’elements  sur  la  culture  des  micro-orga- 
nismes  ; 

2°  L’action  de  quantity  extremement  petites  d ’electrolytes  dans 
diffSrentes  reactions  serologiques  ; 

3°  La  precipitation  des  solutions  colorantes  par  des  doses  trSs 
faibles  d ’electrolytes  ; 

4°  La  difficulte  que  l’on  eprouve  A  preparer  certains  sols  (exemple  : 
le  sol  pourpre  d’or)  avec  des  eaux  insuffisamment  purifiees  ; 

5°  La  decomposition  possible  des  arsSnobenzSnes  par  des  traces 
d’eiectrolytes  dissous  par  l’eau  distillee  ayant  sejourne  dans  des  vases 
4e  verre. 

Ces  faits  ayant  ete  etablis,  on  a  essaye  de  deux  fagons  de  resoudre 
le  probleme.  Actuellement,  microbiologistes,  serologistes,  histolo- 
gistes,  medecins  traitants  et  meme  pharmaciens,  insistent  sur  la 
necessite  d’utiliser  de  1’eau  pure,  bidistilUe. 

Lasseur  et  Girardet  ont  fait  des  recherches  &  ce  sujet  et  nous 
les  citons  ici  textuellement  :  «  II  semble,  en  effet,  que,  pour  la  plupart 
4es  auteurs,  la  bidistillation  soit  le  criterium  de  la  purification  des 
eaux.  II  n’est  peut-Stre  pas  demontre  que  les  choses  se  passent  bien 
ainsi,  mais  admettons  provisoirement  que  tous  les  auteurs  soucieux 
d’employer  de  l’eau  pure  aient  experiments  avec  de  l’eau  dite 
de  conduct ibilite.  Nous  constaterons  facilement,  par  1  ’experience, 
que  souvent  la  technique  biologique  imposSe  a  transform^  cette  eau 
pure  en  une  eau  plus  impure  que  Veau  distillde  ordinaire.  » 

Nous  avons  ainsi  nommS  le  deuxiSme  criterium  exigS  pour  la  prepa¬ 
ration  de  l’eau  distillee  :  «  Le  seul  precede  pratique,  disent  Lasseur 
et  Girardet,  qui  puisse  donner  la  mesure  de  la  puretS  d’une  eau 
distillee,  c’est  la  determination  de  sa  conductivity.  »  Or,  non  seule- 
ment  la  plupart  des  biologistes  ayant  insists  sur  1 ’importance  capitals 
de  la  puretS  de  l’eau,  ont  nSgligS  ce  contrftle  fondamental,  mais  il 
en  est  de  mSme  de  la  part  des  lSgislateurs  de  toutes  les  pharma- 
eopSes. 

Pour  nos  experiences,  nous  nous  sommes  servis  des  eaux  distillSes 
suivantes,  prSparSes  au  moyen  de  diffSrents  appareils  et  conservSes 
selon  des  procSdSs  varies. 

Tous  nos  essais  ont  StS  effectuSs  au  moyen  des  eaux  distillSes 
provenant  de  quatre  types  d ’appareils  :  un  alambic  mStallique 
(appareil  «  Y  »),  —  un  appareil  entiSrement  en  verre  Pyrex  et  sans 
communication  directe  avec  l’atmosphere  extSrieure  (appareil  «  Y  »), 
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—  un  autre  appareil  entidrement  en  verre  Pyrex,  mais  muni  d’un 
rdgulateur  k  niveau  ouvert  et  permettant  le  engagement  des  gaz  au 
moment  de  la  distillation  (appareil  «  W  »),  —  enfin  un  appareil  dlectro- 
osmotique  (appareil  «  Z  »).  Pour  tous  nos  essais,  nous  n’avons  employd 
que  le  distillat  de  coeur,  e’est-a-dire  qu’en  prdparant  1  litre  d’eau 
distillde,  nous  avons  rejetd  la  premidre  par  tie  du  distillat  (  =  250  cm3); 
le  dernier  quart  (250  cm3)  de  la  quantity  d’eau  introduite  dans 
1 ’appareil  a  dtd  abandonne  dans  celui-ci.  Nous  n’avons  done  employd 
que  la  partie  du  distillat  comprise  entre  250  et  750  cm3. 

Nos  experiences  se  sont  adressees  ensuite  k  1’eau  distillde  diffe- 
remment  conservde.  Nous  nous  sommes  servis  : 

I.  De  1’eau  distillde  fraichement  preparde  ; 

II.  De  l’eau  distillee  recueillie  dans  des  fioles  de  Fresenius  en  verre 
pyrex,  hermdtiquement  fermdes  pendant  deux  mois  ; 

III.  De  l’eau  distillde  recueillie  dans  des  flacons  bouches  dmeri, 
en  verre  ordinaire,  utilisds  d ’habitude  en  pharmacie,  laissds  fermds 
pendant  deux  mois  ; 

IV.  De  l’eau  distillee  conserve  dans  des  fioles  de  Fresenius,  ddbou- 
chdes  cependant  tous  les  deux  jours  pour  prdlever  une  petite  quantitd 
d’eau,  en  agitant  la  fiole  ouverte  k  Fair  quelques  secondes  ; 

V.  De  l’eau  distillde  conserve  dans  des  flacons  bouches  dmeri,  en 
verre  ordinaire,  ouverts  cependant  tous  les  deux  jours  pour  prdlever 
une  petite  quantitd  d’eau,  en  agitant  le  flacon  ouvert  k  Fair  quelques 
secondes. 

Les  expdriences  IV  et  V  ont  dtd  effectudes  dans  l’intention  de  se 
rapprocher  le  plus  possible  de  la  manipulation  pratiqude  dans  l’exer- 
cice  quotidien  de  la  pharmacie. 

.Nous  avons  ddtermind,  pour  chaque  dchantillon  d’eau  distillde,  les 
facteurs  suivants  :  la  concentration  en  ions  H  (pH),  —  la  conducti- 
bilitd  &  25°,  —  le  taux  de  cuivre,  —  le  taux  de  plomb,  —  le  taux  de 
bore,  —  le  taux  d’ammoniaque,  —  le  taux  des  matidres  organiques. 

Les  diffdrents  echantillons  d’eau  distillde  examinds  provenaient  tous 
de  la  mdme  eau  potable,  prelevde  directement  sur  la  conduite  d’eau. 
Cette  eau,  5  la  sortie  du  robinet,  prdsente,  avec  une  grande  rdgularitd, 
un  pH  =  6,4  et  une  conductibilitd  =  335  x  10— *. 

Chaque  eau  distillde  et  conservde  suivant  les  principes  ci-dessus 
indiquds,  a  dtd  analysde  quatre  fois  et  ceci  de  la  fa<?on  suivante  : 

Le  mdme  dchantillon  d’eau  distillde  a  dtd  examind  deux  fois  ; 

La  mdme  technique  est  employ  de  une  seconde  fois  au  moyen  d’un 
nouveau  distillat  provenant  du  mdme  appareil  de  distillation.  Celle-ci 
a  dtd  pratiqude  quatre  mois  plus  tard  environ,  de  sorte  que  nos  eaux 
distilldes  ont  dtd  prdpardes  k  une  saison  froide  (fdvrier)  et  5  une 
pdriode  chaude  (mai-juin). 
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Les  r^sultats  exprimes  dans  le  tableau  suivant  represented  les 
valeurs  moyennes,  calcuiees  de  l’ensemble  des  quatre  experiences  de 
chaque  eau  distillee. 


Tableau  I.  —  Rcsultats  des  analyses  physico-chimiques. 


sions  suivantes  : 


Partant  d’une  eau  ordinaire  de  la  conduite  d’eau  urbaine,  qui  pre¬ 
sente  une  Conductibilite  sensiblement  stable  k  335  x  10—®  et  un  pH 
de  6,4,  nous  avons  obtenu,  avec  les  differents  appareils,  de  l’eau 
•distillee,  dont  la  conductibilite  variait  entre  les  limites  de  15  x  10-* 
&  55  x  10-®  et  dont  la  concentration  en  ions  H+  se  trouvait  entre 
pH  :  5,4  k  7,0. 

L’eau  bidistiliee,  prepare  recemment  k  l’aide  de  l’appareil  «  W  », 
presentait  une  conductibilite  de  2,5  k  6  x  10—®  et  le  pH  est  sensible- 
ment  7,0. 

Dans  aucune  de  ces  eaux  distiliees,  nous  n ’avons  pu  deceler  la 
presence  de  plomb.  Des  traces  de  bore,  ne  depassant  pas  la  quantite 
■de  1  pour  10.000.000,  n ’existent  que  dans  les  appareils  de  distillation 
en  verre.  Le  gaz  ammoniac  libre  apparalt  seulement  d’une  fapon 
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nette  dans  les  eaux  distill4es  en  contact  direct  avec  l’air.  Le  cuivr& 
est  present,  dans  l’eau  distiliee  obtenue  a  1’aide  d’un  alambic  metal- 
lique,  a  une  dose  superieure  a  1  pour  500.000. 

La  conservation  dans  des  recipients  bouches  emeri,  en  verre  dur  ou 
ordinaire,  a  pour  consequence  que  l’eau  distillde,  quelle  que  soit  son 
origine,  reprend  une  certaine  quantity  d’eiectrolytes. 

Lasseur  et  Girardet  ont  conclu  que  la  bidistillation,  k  elle  seule, 
n’est  nullement  un  criterium  de  purification  des  eaux  distillees.  «  Le 
seul  procede  pratique  qui  puisse  donner  la  mesure  de  la  purete  d’une 
eau  distiliee,  c’est  la  determination  de  sa  conductivite.  » 

Or,  nous  avons  vu  que  l’eau  distiliee  preparee  par  des  appareils 
entierement  en  verre  dur  ou  par  electro-osmose,  presentant,  par  conse¬ 
quent,  des  valeurs  optima  de  conductibilite,  renfermait,  aprfes  mani¬ 
pulations  repetees  au  contact  de  l’air,  des  quantites  de  matieres  orga- 
niques  de  beaucoup  superieures  4  celles  que  renferme  l’eau  distiliee 
de  conductibilte  plus  prononcee.  La  mesure  de  la  valeur  de  conducti¬ 
bilite  n’est  done  pas  un  criterium  pour  la  presence  des  «  non  Electro¬ 
lytes  »,  facteurs  souvent  plus  dangereux  que  les  Electrolytes. 

Pour  la  conservation  de  l’eau  distiliee,  on  doit  employer  des  reci¬ 
pients  en  verre  dur  (Pyrex  ou  Jena)  et  une  eau  dont  le  pH  est  voisin 
de  pH  5,5. 

L’eau  distiliee,  conservee  &  une  concentration  en  ions  H+  voisine 
de  la  neutralite,  attaque  facilement  le  verre  ordinaire,  pouvant  occa- 
sionner  l’apparition  de  silicates  alcalins  et  la  formation,  au  sein  du. 
liquide,  de  floculats  cristallins. 

II  faut  done,  non  seulement  porter  1 ’attention  pour  determiner  la 
purete  d’une  eau  distiliee,  sur  la  valeur  de  conductibilite,  mais  aussi 
sur  la  determination  de  1’extrait  sec  en  general  et  des  matures  orga- 
niques  en  particulier. 

Le  seul  auteur  qui  ait,  &  notre  connaissance,  effectue  des  recherches 
bacteriologiques  approfondies  sur  les  eaux  distillees  est  Paul  Th.  Mul¬ 
ler.  II  a  employe,  pour  la  premiere  fois,  une  methode  de  numeration 
des  germes  presents  dans  les  eaux  distillees  des  pharmacies.  Ce  pro¬ 
cede,  sur  lequel  nous  aurons  l’occasion  de  revenir  plus  loin,  est  base 
sur  la  precipitation  des  bacteries  au  moyen  d’une  liqueur  d’oxychlo- 
rure  de  fer.  Muller  emploie  100  cm3  d’eau  distiliee  et  quelques 
gouttes  de  reactif.  La  floculation  qui  se  produit  entralne  les  bacteries. 
Le  sediment  ainsi  obtenu  est  utilise  pour  la  preparation  de  frottis, 
qui  sont  examines  au  microscope  pour  determiner  le  nombre  des 
germes.  Sur  16  echantillons  d’eau  distiliee  prelevee  dans  differentes 
pharmacies  de  la  ville  de  Graz  et  sur  4  echantillons  d’eau  distiliee 
preparee  A  l’lnstitut  d ’Hygiene  de  Graz  meme,  Muller  n’en  trouvait 
que  2  renfermant  moins  de  100.000  bacteries  par  centimetre  cube  ; 
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tous  les  autres  en  contenaient  600.000,  750.000,  et  meme  1.155.000 
et  6.050.000. 

A  la  suite  de  ces  recherches,  A.  G.  Barladean  a  effectu6  une  s6rie 
de  travaux  sur  les  methodes  permettant  d ’examiner  les  eaux  distilldes 
pour  la  pratique  medicale  et  pharmaceutique  et  il  donne,.  en  se  basant 
sur  les  travaux  de  Muller,  sur  le  danger  des  eaux  distiliees  impures, 
quelques  considerations  que  nous  voudrions  rapporter  ici  :  «  Dans  les 
traitements  intraveineux  au  moyen  de  salvarsan,  on  injecte  d’habitude 
200  5  300'  cm3  de  solution  medicamenteuse.  Ce  qui  signifie  que  le 
malade  ayant  re$u,  par  exemple,  l’eau  distiliee  de  Muller  la  plus 
pauvre  en  germes,  aurait  ete  infects,  par  voie  sanguine,  avec  environ 
16.000.000  de  bacteries  ;  si  l’on  applique  le  calcul  h.  l’eau  distiliee  la 
plus  fortement  pollute,  d’apres  Muller,  on  aurait  m4me  introduit, 
dans  le  sang  du  malade,  1.500  millions  de  microbes.  » 

Or,  Barladean  a  confondu  les  r^sultats  de  Muller,  obtenus  par  la 
numeration  microscopique  des  germes,  done  de  tous  les  germes  vivants 
et  morts  contenus  dans  ses  eaux  distiliees,  avec  les  r&ultats  de  l’ana- 
lyse  bacteriologique  des  eaux  potables.  Cette  analyse  est  une  methode 
culturale,  bas^e  sur  la  numeration  des  germes  vivants  contenus  dans 
1  cm*  d’eau  et  capable  de  former  une  Colonie  par  culture  sur  geiose 
ou  gelatine  en  plaque.  Muller  insiste  m6me,  dans  son  travail,  sur  la 
difference  entre  les  deux  methodes  et  cite  les  avantages  de  son  mode 
operatoire. 

La  difference  entre  les  resultats  des  deux  methodes  de  numeration 
est  considerable,  comme  il  resulte  dejA  du  tableau  suivant,  que  nous 
empruntons  4  Rosenthaler  : 


NUMERATION  NUMERATION 

microscopique  culturale 


17.000  .  77 

400.000  .  308 

12.200.  . .  98 

1.480.000  .  112 

1.265.000 .  312 

4.500 .  62 


On  s’aperfoit  facilement  que  la  methode  de  culture  ne  tient  pas 
compte  :  1°  des  bacteries  mortes,  et  2°  du  grand  nombre  de  germes 
vivants  ne  se  developpant  pas  sur  les  substrats  artificiels  de  gelatine 
ou  de  geiose. 

On  se  rend  done  facilement  compte  que  l’eau  distiliee  des  phar¬ 
macies  n’est,  heureusement,  pas  polluee  5  un  tel  point  qu’il  le  semble 
d’apres  les  conclusions  de  Barladean,  ce  qui  serait  d’ailleurs  desas- 
treux  pour  les  principes  d’hygiene  des  pharmacies. 
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De  l’ensemble  de  ces  considerations  generales,  il  se  degage  deux 
faits  : 

1°  Ni  l’eau  distillee  sterilisee,  ni  l’eau  distillee  filtree  n’offrent  les 
garanties  de  purete  exig^es  pour  le  traitement  par  voie  buccale  ou 
parenterale  de  l’homme  et  des  animaux.  Les  methodes  physico- 
chimiques  appliquees  dans  les  laboratoires  et  dans  les  pharmacies  ne 
permettent  pas  de  deceler,  avec  surete,  la  toxicite  d’une  eau  distillee. 
II  est  done  necessaire  d’employer  dans  les  pharmacies  et  dans  la 
pratique  medico-pharmaceutique,  non  seulement  de  l’eau  chimique- 
ment  pure,  depourvue  de  toute  substance  minerale  et  organique,  mais 
aussi  de  l’eau  distillee  prepare  de  fagon  qu’elle  soit  initialement 
depourvue  de  tout  germe  bacterien.  Si  ce  dernier  point  n’etait  pas 
realise,  la  pullulation  ulterieure  s’effectuerait  inevitablement  dans  les 
eaux  distiliees  tris  pures  et  dans  les  eaux  bidistiliees,  car  e’est  un 
phenomfene  curieux  et  inexplique,  constate  mime  pour  une  eau  ordi¬ 
naire  pure,  que  l’on  soustrait  de  son  milieu,  de  voir  les  bacteries  y 
pulluler  rapidement.  C’est  pourquoi  il  est  recommande,  dit  Goris, 
«  d’expedier  l’eau  pour  essais  bacteriologiques  entouree  de  glace,  afin 
d’empecher  le  developpement  microbien  ».  La  sterilisation  ulterieure 
d’une  telle  eau  distillee  initialement  infectee  n’aura,  d’ailleurs,  plus  de 
valeur,  etant  donnee  la  production  d’exo-  et  d’endotoxines  micro- 
biennes  thermostables  et  ultra-filtrables. 

2°  L’examen  bacteriologique  des  eaux  distiliees  officinales  devra 
£tre  effectue.  Cette  determination  doit  £tre  quantitative  et,  vu  l’impor- 
tance  des  endotoxines  d’une  part,  des  matieres  protidiques  d’autre 
part,  dont  l’introduction  ou  l’apparition  engendrent  des  troubles 
graves  dans  le  syst^me  sanguin  humain,  le  dosage  du  nombre  des 
germes  contenus  dans  une  eau  distillee  doit  tenir  compte  et  des  bac¬ 
teries  vivantes  et  des  cadavres  microbiens. 

La  numeration  des  germes  par  la  methode  culturale,  employee 
couramment  pour  1 ’analyse  des  eaux  potables,  n’est  done  pas  recom- 
mandable  pour  mener  k  bien  ces  recherches  ;  seule,  la  numeration 
de  tous  les  germes,  vivants  et  morts,  renfermes  dans  une  eau  distillee, 
peut  permettre  de  determiner  consciencieusement  sa  purete  bacterio¬ 
logique  et  son  innocuite  pour  la  therapeutique  humaine.  ® 

Pour  mener  &  bien  ces  recherches,  nous  avons  filtre  1  litre  d’eau 
distillee  4  analyser  k  travers  une  membrane  filtrante  «  Ultra-Celia  », 
etalon  «  tris  fin  »,  au  moyen  d’un  appareil  special  de  la  Membranfilter- 
Gesellschaft  de  Goettingen.  La  membrane  filtrante  chargee  du  residu 
de  filtration  ayant  ete  finalement  renversee,  celui-ci  a  ete  entralne 
quantitativement  dans  un  dispositif  de  centrifugation,  specialement 
construit  et  muni  k  sa  partie  inferieure  d’une  cellule  de  Liebreich 
(fig.  1),  compte-microbes  trfes  pratique. 
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La  figure  ci-jointe  expliquera  facilement  la  composition  et  le  mon¬ 
tage  de  notre  dispositif  de  centrifugation  (fig.  2). 

Aprfcs  avoir  recueilli,  dans  ce  tube  special  de  centrifugation,  les 
50  cm8  d’eau  distill6e  filtr^e  k  travers  la  membrane  filtrante  renvers^e, 
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on  centrifuge  pendant  vingt  &  trente  minutes,  4  la  vitesse  de  6.000s 
tours  par  minute.  Puis,  l’eau  distillee  surnageante  est  decantee  au 
moyen  d’un  appareil  de  Pregl,  par  aspiration  avec  la  trompe  4  vide. 
Le  rEsidu  dEposE  sur  la  cellule  de  Liebreich  constitue  done  la  totality 
des  germes  des  1.000  cm3  d’eau  distillee  k  examiner,  filtree  k  travers 
la  membrane  filtrante. 

Pour  Eviter  des  pertes  par  l’aspiration  de  l’appareil  de  Pregl,  nous 
avons  toujours  laissl  une  petite  quantity  d’eau  surnageante  et  nous 
avons  placE  le  dispositif  inflrieur  du  tube  de  centrifugation  (capuchon 
en  caoutchouc  +  cellule  de  Liebreich)  dans  le  vide  pour  effectuer 
une  Evaporation  partielle. 

Finalement,  on  pratique  1’examen  microscopique  et  la  numeration- 
des  germes  selon  les  principes  de  la  numeration  globulaire. 

Resultats  de  nos  experiences  de  numeration  des  germes. 

Nos  experiences  ont  EtE  effectuEes  avec  les  mimes  Echantillons  d’eau 
distillee  ayant  servi  pour  la  determination  des  facteurs  physico- 
chimiques.  Nous  avons  done  distillE  de  l’eau  du  robinet  &  l’aide  des 
quatre  appareils  distillatoires  indiquEs  plus  haut.  Cette  distillation  a 
eu  lieu  k  deux  reprises,  une  fois  en  hiver  et  l’autre  fois  en  EtE.  Le 
mime  principe  a  EtE  appliquE  aux  eaux  distillEes  conservEes  pendant 
environ  deux  mois  aprls  leur  preparation,  selon  les  diffErentes  moda- 
litEs  dEjk  EnoncEes. 

Chaque  experience  a  EtE  rEpEtEe  une  seconde  fois,  de  sorte  que  les 
rEsultats  expriment  la  moyenne  rEsultant  de  l’examen  microscopique 
de  la  numeration  des  germes  obtenus  par  centrifugation  et  filtration 
de  2  litres  d’eau  distillEe  mise  a  1’Epreuve.  Lorsque  les  deux  rEsultats 
Etaient  trop  peu  concordants,  e’est-k-dire  quand  l’Ecart  entre  deux 
numerations  au  moyen  du  mime  Echantillon  d’eau  dEpassait 
10.000  germes,  nous  avons  entrepris  un  troisilme  essai  de  contrlle. 
Ceci  a  EtE  nEcessaire  pour  deux  Echantillons  d’eau  distillEe  obtenue 
par  l’appareil  Electro-osmotique. 

Nos  experiences  bactEriologiques  par  la  numeration  des  germes, 
rEalisEes  au  moyen  d’un  dispositif  mis  au  point  par  nous,  nous  ont 
permis  de  constater  que  les  trois  eaux,  distillEes  par  l’emploi  de  la 
chaleur,  sont  bactEriologiquement  stEriles  au  moment  de  la  sortie  de 
l’appareil  distillatoire  ;  leur  conservation  en  flacon  bouchE,  soigneuse- 
ment  nettoyE  et  stErilisE  au  prEalable,  est  parfaite  ;  aucun  dEveloppe- 
ment  bactErien  n’a  pu  y  Itre  constate. 

Aucune  des  eaux  distillEes  chimiquement  pures,  prEparEes  au 
moyen  des  appareils  entilrement  en  verre,  ne  rEsiste  k  la  contamina¬ 
tion  ultErieure  par  la  manipulation  a  l’air.  L’eau  distillEe  bactErio¬ 
logiquement  la  plus  pure  aprls  de  nombreuses  manipulations  a  l’air 
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est  celle  qui  a  et4  pr4par6e  k  l’aide  de  1’alambic  de  «  Y  »,  done  celle 
qui  renfermait  des  traces  de  cuivre  ou  d’etain  4  la  dose  de 
1  pour  500.000  &  1  pour  10.000.000,  provenant  de  l’appareil  distilla- 
toire  m£me. 

Tableau  II.  —  Indiquant  le  nombre  des  germe s 
dans  1.000  end  d'eau  distillee. 

Experiences  au  moyen  d'eau  distillee  preparee  avec  Valambic  «  Y  ». 


EAUX  DISTILLtfES  CONSERVES  PENDANT  DEUX  MOIS 


1  .  0  0  0  19  16 

2  .  0  0  0  22  11 

3 .  0  0  0  0  2 


1  .  0  0  0  19  16 

2  .  0  0  0  22  11 

3 .  0  0  0  0  2 


Moyenne.  0  0  0  12,25  8,75- 

Experiences  au  moyen  d’eau  distillie  preparee  avec  I'appareil  «  V  ». 

1  .  0  0  0  18.298  14.177 

2  .  0  0  0  16.258  13.197 

3  .  0  0  0  12,215  7.208 

4  .  0  0  0  10.210  10.205 

Moyenne  .0  "o  "o  14.245,25  11.196,75- 

Experiences  au  moyen  d’eau  distillee  preparee  avec  I'appareil  «  W  ». 

1  .  0  O'  0  18.920  16.873 

2  .  0  0  0  21.232  20.105 

3  .  0  0  0  15.526  14.346 

4  .  0  0  0  16.788  10.100 

Moyenne  *0  0  ~0  18.116,50  15.356,00 


Experiences  au  moyen  d'eau  distillee  preparee  par  electro-osmose  (appareil  Z). 


1  .  5.284  10.729  10.835 

2  .  6.736  9.264  8.668 

3  .  6.113  7.216  14.006 

4  .  5.427  11.630  13,775 

Moyenne.  5.890,00  '  9.708,00  11,821,00 


28.119 

28.438 

19.721 

24.287 

25.142,00 


101.785 

109.020 

150.412 

142.864 

126.020,5 


Lasseur  et  Girardet  disent  qu’il  ne  faut  considerer  une  eau  comme 
pure  que  lorsqu’elle  se  montre  telle  aux  mesures  physico-chimiques. 
L’accomplissement  d’un  rite,  la  bidistillation,  par  exemple,  ne  saurait 
donner  &  cet  egard  aucune  securite. 

Nous  pouvons  ajouter  que  la  determination  du  r£sidu  sec  et  l’ana- 
lyse  bacteriologique  constituent  un  critirium  non  nigligeable  pour 
l’examen  de  purete  d’une  eau  distillee  officinale. 

Si  Cliquet,  Guilbert  et  P£nau  font  remarquer  qu’ils  ont  pu  demon- 
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trer  que  le  cuivre,  contenu  dans  les  eaux  distiliees  du  commerce, 
constitue  un  facteur  inhibiteur  trfes  net  sur  la  digestion  amylolytique 
par  la  diastase  et  que  ce  metal  amine  une  perturbation  dans  le  titrage 
des  extraits  post-hypophysaires  &  une  concentration  cuivrique  de 
1  milligr.  pour  200  cm3  d’eau,  nous  voyons  que  nous  sommes  loin 
du  taux  en  cuivre  de  notre  eau  distillde  couramment  employee  en 
pharmacie. 

Si,  d’autre  part,  Lasseur  et  Girardet  admettent  que  la  presence 
de  traces  d’eiectrolytes  dans  l’eau  distiliee  est,  pour  beaucoup  de 
reactions,  sans  importance,  car  la  technique  biologique  impost  (le 
repiquage  d’une  culture,  par  exemple,  sur  un  nouveau  milieu)  trans¬ 
forme  de  l’eau  de  K  =  1  x  10— 6  en  eau  de  K  variant  de  10  &  B0  x  10- “, 
nous  voyons  encore  qu’il  est  preferable,  en  pharmacie,  d’utiliser  des 
eaux  distiliees  prepares  k  l’aide  d’appareils  metalliques,  garantissant, 
par  la  presence  de  traces  de  cuivre,  detain  ou  d’argent,  une  conser¬ 
vation  parfaite  et  une  sterilite  trls  durable. 

II  est  certainement  preferable  d’injecter  k  des  hommes  des  traces 
d ’electrolytes  plutot  que  des  quantites  de  germes  microbiens,  morts 
ou  vivants,  telles  que  P.  Th.  Muller  les  a  deceiees  et  que  nous  les 
avons  mises  en  evidence  dans  les  eaux  distiliees  par  electro-osmose. 
Et  si,  dans  la  pratique  medico-pharmaceutique,  les  accidents  dus  k 
l’injection  ou  1 ’administration  d’eau  distiliee  ne  se  sont  jamais  produits 
d’une  fagon  plus  frequente,  cela  prouve  que  les  eaux  distiliees  offici¬ 
nales,  prepares  a  l’aide  de  methodes  depuis  longtemps  en  usage,  au 
moyen  d’alambics  metalliques,  presentent  des  avantages,  surtout  bacte- 
riologiques,  trfcs  remarquables  et  que  les  faits  de  contamination  obser¬ 
ves  par  P.  Th.  Muller,  a  Graz,  sont  plut&t  exceptionnels. 

II  en  est  autrement  pour  des  recherches  purement  scientifiques  ou 
pour  des  preparations  spedales  (arsenobenzdies,  sols  colloldaux,  reac¬ 
tions  serologiques).  Ici,  le  pharmacien  doit  etre  averti  qu’il  faut 
employer  des  eaux  distiliees,  fralchement  distiliees  et  redistiliees  dans 
un  appareil  enticement  en  verre,  repondant  strictement  aux  condi¬ 
tions  exigees  par  le  Codex  frangais  de  1937  et  contr6iees,  si  c’est  neces- 
saire,  au  sujet  de  leur  valeur  de  conductibilite  spedfique. 


Auguste  Sartort.  Jacques  Meyer.  Frangois  Fischer. 

( Service  de  Bactiriologie  de  la  Faculte  de  Pharmacie  de  Strasbourg.) 


fiTUDE  DE  LA  DEVIATION  DU  COMPLEMENT 


Etude  de  la  deviation  du  complement 
a  la  cellule  photoelectrique 

avec  application  h  la  reaction  de  Bordet-Wassermann. 

INTRODUCTION 

Dans  un  phenomene  d’h6molyse,  la  quantity  d’hemoglobine  liberee 
par  les  globules,  c’est-a-dire  aussi  la  concentration  de  celle-ci, 
puisqu’on  travaille  a  volume  constant,  est  d4termin6e  avec  rapidity 
et  precision  par  la  cellule  photoelectrique.  Nous  avons  pense  qu’il 
serait  peut-etre  interessant  d’en  suivre  le  cours  dans  une  reaction 
de  Bordet-Wassermann. 

Nos  premiers  essais  nous  ont  fait  esperer  qu’il  serait  vraisemblable- 
ment  possible  d’etablir  pour  les  scrums  de  malades  syphilitiques  une 
echelle  d ’activity  au  point  de  vue  de  leur  aptitude  a  d6vier  le  comple¬ 
ment. 

L’un  de  nous,  Ch.  Polios,  dans  sa  these  de  pharmacien  supdrieur  (x) , 
a  commence  une  etude  de  la  question.  Apr£s  avoir  etabli,  en  premiere 
approximation,  les  precedes  operatoires,  il  a  reussi  a  adapter  la 
methode  de  fagon  a  pouvoir  executer  la  reaction  de  Bordet-Gengou 
sur  une  quantite  de  serum  ne  depassant  pas  0  cm3  1.  Toutefois,  lorsque 
le  serum  examine  est  doue  d’un  pouvoir  anticompiementaire,  le 
systSme  hemolytique  tel  qu’il  est  regie  dans  sa  technique  contient 
une  quantite  de  complement  qui  se  trouve  alors  insuffisante. 

Bien  entendu,  la  difficulte  est  resolue  comme  dans  les  techniques 
classiques,  soit  en  forgant  la  quantite  de  complement  ou  d’hemolysine, 
soit  encore,  comme  l’a  mentionne  M.  le  professeur  Auguste,  en  annu- 
lant  le  pouvoir  anticompiementaire  genant,  par  une  floculation 
chimique  qui  eiimine  le  corps  responsable  de  la  perturbation. 

La  premiere  solution  a  ete  employee  par  M.  PollIs,  qui,  dans  les 
cas  examines  par  lui,  arrivait  au  resultat  en  employ  ant  un  systeme 
hemolytique  renforce  en  complement  et  en  hemolysine.  Elle  double 
evidemment  la  quantite  de  serum  necessaire  qu’on  peut  cependant  se 
procurer  encore  par  simple  piqure  du  doigt.  Mais,  on  ne  sait  pas  dans 
quelle  mesure  la  presence  du  substrat  a  pouvoir  anticompiementaire 
vient  alterer  l’activite  des  corps  reagissant  lors  de  la  deviation  du 
complement. 

Depuis,  nous  avons  examine  la  deuxieme  solution,  et  si  nous  n’en 

1.  Ch.  Polles.  Utilisation  de  la  cellule  photo-filectrique  dans  l’examen  du  sang. 
Thise  dipl.  sup.  Pharm.,  Strasbourg,  1937. 
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avons  pas  encore  une  experience  bien  etendue,  nous  nous  sommes 
toutefois  rendu  compte  de  son  grand  intent.  Nos  constatations  corro¬ 
borant  celles  d’AuGUSTE,  dans  ce  sens  que  sa  technique,  tout  en 
restant  grandement  specifique,  nous  a  paru  plus  sensible  que  les 
reactions  de  Kahn,  de  Hecht  et  de  Calmette-Massol,  que  nous  lui 
avons  comparees,  la  lecture  des  resultats  n’ayant  jamais  donne  lieu 
k  une  incertitude  dans  l’emploi  que  nous  avons  fait  de  la  cellule 
photoeiectrique. 

En  raison  du  grand  intent  pratique  que  nous  a  paru  avoir  la  micro- 
methode  de  Polles,  nous  avons  cru  utile  de  faire  une  etude  preiimi- 
naire  et  systematique  de  la  reaction  d’hemolyse,  soit  qu’elle  s’effectue 
seule  dans  les  conditions  qui  nous  interessaient,  soit  qu’elle  s’effectue 
en  presence  du  complexe  antigene-serum  syphilitique. 

La  cellule  photoeiectrique,  en  raison  de  la  facilite,  de  la  rapidite  et 
de  la  securite  avec  laquelle  elle  livre  ses  resultats,  nous  a  permis 
d’entreprendra  une  tache  qui,  sans  son  emploi,  pouvait  Stre  difficile- 
ment  realisable  dans  les  courtes  durees  qu’il  fallait  envisager  pour 
effectuer  les  reactions  qui  doivent  evoluer  simultanement  pour  pouvoir 
£tre  comparees  entre  elles. 

PREMIERE  PARTIE 
Definition  des  reactifs  employes. 

Globules.  —  On  melange  le  sang  de  trois  moutons,  dont  les  globules 
sont  laves  quatre  fois  a  l’eau  physiologique  (centrifugation  de  dix 
minutes  &  4.000  tours  chaque  fois).  Puis,  la  puree  globulaire  est 
ramenee  au  volume  primitif  du  sang.  On  la  conserve  4  la  glacifere 
pendant  sept  jours  et  sa  resistance  k  l’hemolyse  ne  parait  pas  diminuer 
pendant  ce  temps  (2).  Les  flacons  utilises  sont  sterilises. 

Dans  tous  nos  essais,  nous  avons  intentionnellement  utilise  une 
quantite  de  globules  en  trfes  grand  excfes  par  rapport  aux  autres  reactifs, 
de  fafon  que  1 ’influence  de  cette  quantite  puisse  £tre  consideree  comme 
negligeable. 

S6rum  Mmolytique.  —  Notre  serum  hemolytiqus  Qapin  anti- 
mouton)  etait  d’une  activite  considerable.  On  le  conservait  en 
ampoules  fermees  et  Si  la  glacifere,  de  fapon  k  garder  cette  activite 
constante.  Pour  caracteriser  l’activite  de  ce  serum,  nous  indiquerons 
que  dans  la  reaction  de  Calmette-Massol,  nous  sommes  amenes  4 
le  diluer  de  1  &  300. 

Complement.  —  Le  complement  qui  a  ete  utilise  dans  tous  nos 


2.  Ch.  Polles.  Thise  dipl.  sup.  Pharm.,  p.  127. 
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■essais  a  toujours  ete  foumi  par  le  melange  de  trois  scrums  de  cobayes, 
•serum  pr61ev6  sur  les  animaux  2i  jeun,  ce  complement  ayant  subi  un 
vieillissement  de  vingt-quatre  heures  &  la  temperature  de  la  glaci&re. 

Antig&ne.  —  L’antigfene  a  ete  l’antig^ne  de  Bordet-Ruelens,  prepare 
•au  laboratoire  d’apris  la  technique  ddcrite  par  Meersemann  (s). 

Etude  du  ph£nomene  d’hemolyse. 

Les  facteurs  qui  interviennent  pour  faire  varier  la  quantity  d’hemo- 
globine  liberee  sont  :  la  temperature,  la  concentration  en  serum 
'hemolytique,  la  concentration  en  complement  et  la  duree  de  reaction. 
Nous  avons  dejk  vu  que  la  concentration  en  globules  n’intervenait  pas 
dans  nos  conditions  operatoires,  car  la  quantite  de  globules  non 
hemolyses  pouvait  Stre  consider  comme  constante  du  commence¬ 
ment  A  la  fin  des  operations  de  mesure. 

Dans  une  premiere  serie  d’essais,  nous  avons  trace  des  courbes 
qui  devaient  nous  permettre  de  nous  rendre  compte  des  vitesses 
d’hemolyse,  de  fapon  A  pouvoir  ulterieurement  choisir  convenable- 
ment,  et  d’une  fa$on  pratique,  nos  durees  de  reaction. 

Dans  les  traces  de  courbes  qui  vont  suivre,  nous  avons  toujours 
porte  en  ordonnees  la  concentration  en  hemoglobine  dissoute.  En 
abscisses,  nous  avons  figure  la  variable  choisie  comme  variable  ind6- 
pendante  ;  quand  il  s’agit  de  determiner  la  vitesse  d’hemolyse  on 
prend,  pour  cette  variable,  la  duree  de  reaction.  Les  experiences  sont 
alors  faites  a  temperature  constante,  avec  des  concentrations  en  serum 
hemolytique  et  en  complement  egalement  constantes. 

Vitesse  d’h£molyse. 

Premiere  sirie  (Influence  de  la  temperature) 

Les  courbes  ont  ete  tracees  a  10°,  15°,  20°,  30°,  37°  et  48°  comme 
temperatures  d’hemolyse,  &  raison  de  6  a  7  points  pour  chaque  trace. 
On  constate  que  lorsque  la  temperature  varie,  l’hemolyse  croit  rapide- 
ment  jusqu’k  30-37°;  au  voisinage  de  48°,  l’activite  de  l’hemolyse 
n’augmente  plus,  probablement  du  fait  de  l’alteration  du  complement. 
A  la  temperature  de  37°,  et  pour  de  longues  durees  d’hemolyse,  les 
traces  peuvent  etre  alters  par  des  hemolyses  d’origine  microbienne. 

On  constate,  sur  les  traces,  une  double  courbure  qui  avait  ete  bien 
mise  en  evidence  par  d’autres  auteurs.  Dans  une  premiere  phase  de 
i’hemolyse,  l’hemoglobine  se  dissout  tris  rapidement,  la  concavite 
-de  la  courbe  est  tournee  vers  le  haut;  puis,  apris  avoir  passe  par  un 

3.  Meersemann.  Arch,  de  Mid.  et  de  Pharm.  milit.,  1930,  92,  p.  365. 
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point  d’inflexion,  elle  change  de  signe  et  se  trouve  tournee  Yers  le 
has  du  graphique. 


Fio.  i. 

Vitesse  d’hSmolyse.  —  Premiere  serie  (Influence  de  la  temperature). 

En  ordonnees  :  Hemoglobine  dissoute  en  milligrammes  par  centimetre  cube  de 
complexe. 

En  abscisses  :  duree  d’hemolyse  en  minutes. 

Parametre  variable  :  temperature  a  laquelle  l’hemolyse  a  ete  effectude. 

[Complement]  (*)  et  [SH]  constantes.  Globules  en  grand  excds. 

[Compliment.]  Constante  :  0  cm8  047  par  centimetre  cube  du  systeme  hemoly- 
tique  complexe.  (Le  complement  de  depart  a  d’abord  6t6  dilud  dans  la  proportion 
de  1  a  2,5  dans  de  l’eau  physiologique,  et  on  introduit  2  cm8  8  de  cette  dilution 
dans  un  volume  de  23  cm8  8  du  systeme  hemolytique  complexe). 

[S  H]  Constante  :  0  cm8  00044  par  centimetre  cube  du  systeme  hemolytique  com¬ 
plexe.  (Le  serum  hemolytique  utilise  a  d’abord  ete  dilue  de  1  &  400  avec  de  l’eau 
physiologique,  puis  nous  avons  introduit  4  cm8  2  de  cette  dilution  dans  un  sys¬ 
teme  hemolytique  complexe  dont  le  volume  final  a  ete  de  23  cm8  8.) 


Vitesse  d’hemolyse. 

(Deuxieme,  troisieme,  quatrieme  series.) 

Les  series  suivantes  ne  different  de  la  premiere  que  par  la  diminution 
de  plus  en  plus  accentu^e  dans  la  concentration  du  complement,  qui 
baisse  de  moitie  quand  on  passe  de  l’une  k  la  suivante.  Toutes  ces 
mesures  ont  ete  effectuees  avec  le  meme  complement  d’origine  et  dans 

4.  Les  quantites  placies  entre  crochets  d6signent  toujours,  dans  ce  travail,  des 
concentrations. 
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la  mSme  p6riode  de  vingt-quatre  heures,  k  raison  de  un  tube  par 
temperature  et  par  concentration  de  complement.  Dans  ce  tube,  aprfes 


Fig.  2.  —  [Compliment]  =  0  cm*  0235  par  centimetre  cube  de  complexe. 


Fig.  3.  —  [Compliment]  —  0  cm*  01176  par  centimetre  cube  de  complexe. 

agitation  au  sein  meme  du  thermostat,  on  preievait  k  la  pipette  une 
prise  d’essai  de  2  cm3.  On  centrifugeait  pendant  deux  minutes,  duree 
suffisante  pour  d^poser  les  globules  et  les  soustraire  k  l’h&nolyse.  Du 
liquide  clair,  on  pr41evait  la  quantity  n^cessaire  pour  pouvoir  faire 
Bun.  Sc.  Pharm.  [Fierier  1939).  5 
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a  la  cellule  une  bonne  lecture  de  l’hemoglobine  dissoute,  dans  une 
cellule  d’une  epaisseur  convenable  pour  chaque  cas  particular.  A 
mesure  que  la  quantity  de  complement  va  en  diminuant  (tous  les 
autres  facteurs  restant  les  memes),  on  voit  les  eourbes  descendre  le 
long  de  l’axe  horizontal  des  temps,  et  cela  d’autant  plus  fortement 
que  les  temperatures  d’hemolyse  ont  ete  plus  elevees.  La  courbe 
correspondent  h  la  temperature  de  48°,  particuliferement,  s’ecrase 
lorsque  le  complement  diminue,  au  point  de  passer  rapidement  au- 
dessous  de  la  courbe  representant  l’hemolyse  4  20°. 

Ces  premieres  series  d’essais  ont  ete  entreprises,  nous  l’avons  dit, 


Fig.  4.  —  [Compliment]  =  0  cm*  00588  par  centimetre  cube  de  complexe 

pour  determiner  les  conditions  operatoires  les  plus  favorables  dans 
la  production  de  l’hemolyse.  En  ce  qui  concerne  le  choix  de  la  tem¬ 
perature,  elles  nous  ont  conduits  4  choisir  ulterieurement  la  tempe¬ 
rature  de  20°  C.,  facile  k  maintenir  au  laboratoire  dans  un  thermostat 
de  grandes  dimensions.  Elle  se  pr£te  &  des  determinations  suffisam- 
ment  exactes  en  des  durees  d ’experiences  qui  ne  soient  pas  trop 
longues.  Les  autres  conditions  experimentales  Si  fixer,  concentration 
en  complement  et  en  serum  hemolytique  du  syst^me  complexe  choisi, 
seront  indiquees  lors  de  la  description  de  la  methode  proposee. 

On  remarque  que  dans  les  conditions  qui  viennent  d’etre  definies, 
la  courbe  representative  de  l’hemolyse  presente  sensiblement  l’allure 
d’une  droite  dans  l’intervalle  de  trente  Si  cent  vingt  minutes,  puis 
la  vitesse  d’hemolyse  diminue  considerablement  et  devient  trfcs  faible 
au  bout  de  quatre  heures. 

Les  resultats  precedents  peuvent  etre  figures  d’une  autre  fa^on,  sur 
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des  courbes  dans  lesquelles  on  prend  comme  variable  ind^pendante 
le  volume  de  complement,  et  comme  paramAtre  la  temperature.  On 
fixe  A  une  valeur  constante  la  duree  de  transformation,  ainsi  que  la 
concentration  en  serum  hemolytique.  Nous  avons  retrace  toutes  ces 
courbes.  Nous  ne  reproduisons  ici  que  les  mesures  effectuees  aprAs 
cent  vingt  minutes  d’hemolyse.  Cette  cinquifeme  serie  de  courbes 
montre  qu’A  10°,  15°  et  20°  C.,  la  quantite  d’hemoglobine,  liberAe  A 
volume  constant  et  pendant  la  duree  fixe  de  cent  vingt  minutes,  est 
sensiblement  proportionnelle  a  la  concentration  en  complement  (pourvu 


que  la  concentration  en  hemolysine  ne  varie  pas  et  corresponde  aux 
activites  utilisees). 

Examen  particulier  de  la  courbe  d’h^molyse. 

Les  courbes  de  la  sixi&me  s&rie  represented  les  etats  d’equilibre 
atteints  en  quatre  heures  d’hemolyse,  A  la  temperature  de  +  15  C. 

En  ordonnees,  on  porte  toujours  la  quantite  d’hemoglobine  dissoute 
en  presence  d’un  trAs  grand  excAs  de  globules.  En  abscisses,  on  porte 
les  concentrations  en  complement,  c’est-A-dire,  pour  le  complement 
defini,  les  volumes  exprimes  en  1/1.000  de  centimetre  cube  et 
rapportes  au  centimetre  cube,  du  complexe  hemolytique  reagissant. 
En  parametre  variable,  chaque  courbe  correspond  A  une  concentration 
en  serum  hemolytique,  l’unite  de  concentration  correspondant  A 
1/10.000  de  centimetre  cube  de  complexe  reagissant. 

On  voit  d’abord  que  ces  courbes  sont  bien  separees  dans  le  champ 
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du  dessin  et  qu’elles  ont  une  allure  assez  r^guli&re.  Au  voisinage  de 
1 ’intersection  des  axes,  c’est-Si-dire  dans  la  region  pour  laquelle  les 
concentrations  en  complement  etaient  extremement  faibles,  les  courbes 
pr&entent  entre  elles  quelques  points  de  contact  dus  au  fait  que  les 
mesures  ne  peuvent  plus  garder  leur  precision  relative  en  raison  de  la 
difficult^  qu’il  y  a  alors  &  obtenir  des  mesures  de  volumes  rigoureu- 
sement  exactes. 

Ce  qui  ressort  de  cette  s6rie  de  courbes,  c’est  que  lorsque  l’on 
emploie  de  trfcs  faibles  concentrations  en  serum  hemolytique,  le  degr6 
d’h^molyse  produit  en  quatre  heures  devient  rapidement  independant 
de  la  concentration  en  complement.  Autrement  dit,  quand  on 
augmente  la  quantite  de  complement,  il  ne  se  dissout  pas  davantage 
d’hemoglobine  aux  depens  des  globules  en  excfes.  La  courbe  se 
presente  comme  une  courbe  avec  saturation  (4  asymptote  horizontale), 
comme  si  le  pourcentage  des  globules  suffisamment  impregnes 
d’hemolysine  n’augmentait  pas  aux  faibles  concentrations  employees 
pour  celle-ci. 


Fig.  6. 

L’experience  nous  a  fixes  aussi  exactement  sur  les  rapports  que 
nous  devons  respecter  entre  les  concentrations  en  complement  et  en 
hemolysine  pour  obtenir  un  degre  d’hemolyse  facile  Si  mesurer  k  la 
cellule  photoeiectrique.  Pour  des  concentrations  en  complement  de 
60  unites,  on  voit  que  l’hemolyse  devient  trSs  faible  quand  la  concen¬ 
tration  en  serum  hemolytique  est  par  trop  abaissee  ;  alors,  la  reaction 
est  peu  sensible.  Si,  au  contraire,  de  trfcs  fortes  concentrations,  en 
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serum  hemolytique  sont  employees,  une  forte  proportion  de  globules 
est  h^molysee,  mais  la  courbe,  d’abord  rectiligne,  tant  que  la  concen¬ 
tration  en  complement  ne  ddpasse  pas  40  unites,  prend  ensuite  une 
courbure  accentuee.  Sa  pente  tend  reguliferement  vers  zero.  Finalement, 
pour  une  mSme  variation  de  la  concentration  en  complement,  la 
quantite  d’hemoglobine  dissoute  devient  de  plus  en  plus  faible.  Autre- 
ment  dit,  la  reaction  devient  de  moins  en  moins  sensible.  II  existe 
done  une  zone  intermediate  ou  les  conditions  optima  de  sensibilite 
sont  realisees.  Ce  sont  elles  qui,  dans  la  pratique,  sont  les  plus  conve- 
nables. 

Le  graphique  montre,  sur  la  courbe  qui  correspond  4  34  unites 
hemolytiques,  que  celle-ci  presente  un  avantage  suppiementaire  tant 
que  les  concentrations  en  complement  ne  depassent  pas  176  unites, 
car  elle  se  confond  presque  avec  une  droite.  Autrement  dit,  la  quantite 
d’hemoglobine  dissoute  est  sensiblement  proportionnelle  &  la  quantite 
de  complement  existant  dans  le  complexe. 


Les  courbes  de  la  sixieme  serie  bis  ne  different  de  celles  de  la  serie 
precedente  que  par  la  temperature  d’hemolyse,  qui  a  6t4  maintenue 
a  20°  C. 

Si  1’on  compare  ces  deux  series  de  courbes,  on  voit  qu’aprfcs  quatre 
heures  d’hemolyse  et  pour  une  m£me  concentration  en  complement 
et  en  serum  hemolytique,  la  concentration  en  hemoglobine  liberec 
passe  du  simple  au  double,  quand  la  temperature  d’hemolyse  passe 
de  16  k  20°  C. 
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Dans  ce  qui  suit,  nous  passerons  en  revue  l’influence  de  quelques 
perturbations  irr4gulidres  apportees  dans  la  realisation  de  l’hemolyse. 


Influence  de  la  duree  de  sensibilisation  des  globules  rouges 

PAR  l’h£mOLYSINE  SUR  LE  DEGRE  D’HEMOLYSE. 

Elle  est  nulle  ;  autreinent  dit,  si  l’on  sensibilise  les  globules  pendant 
des  temps  variables  :  cent,  vingt,  quarante,  soixante  minutes,  puis 
qu’ayant  ajoute  le  complement,  on  poursuive  l’hemolyse  pendant  une 
duree  fixe  (quatre  heures),  on  trouve  exactement  la  meme  quantite 


I 


d’hemoglobine  dissoute  (en  supposant,  bien  entendu,  qu’on  ait 
maintenu  constantes  les  autres  conditions  de  temperature  et  de 
concentration  des  reactifs)  [septikme  sdrie]. 


Emploi  d’un  serum  hemoiytique 

ALTER13  PAR  UN  d£vELOPPEMENT  MICROBIEN. 

Nous  avons  eu  l’occasion,  au  cours  de  ces  etudes,  d’utiliser  un 
serum  hemoiytique  dans  lequel  s’etait  multiplie  une  bacterie  &  Gram 
negatif  que  nous  n’avons  pas  identifiee,  et  cela  nous  a  amenes  a 
constater  une  perturbation  nette  dans  les  courbes  tracees  ( septiime 
s6rie  bis). 

Lorsqu’on  prend  comme  variable  independante  le  volume  de  serum 
hemoiytique  employe,  et  comme  paramfctre  variable  differentes  quan- 
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tites  de  complement,  on  constate  que  la  quantity  d’hemoglobine 
dissoute  en  quatre  heures  d’hemolyse  effectuee  a  15°  C.,  passe  par  un 
minimum  pour  chaque  courbe  ;  la  position  de  ce  minimum  depend 
des  proportions  relatives  de  complement  et  de  serum  hemolytique. 

Ainsi,  tout  se  passe  apparemment  comme  s’il  y  avait  eu  une  devia¬ 
tion  plus  ou  moins  importante  du  complement  pour  ces  positions 
particuliSres  des  points  representatifs.  Dans  une  reaction  de  Wasser- 
mann,  ce  phenomene  apparaltrait  comme  une  sorte  de  pouvoir  anti- 
compiementaire. 

Nous  ajoutons  qu’en  raison  de  la  surprise  que  nous  avait  cause  ce 


phenornSne,  chaque  courbe  a  ete  tracee  k  trois  reprises  avec  le  mime 
complement,  mais  d’£ge  variable  :  de  quatre  heures,  puis  de  vingt- 
quatre  heures,  puis  de  quatre-vingt-seize  heures.  La  presence  d’un 
minimum  a  ete  constatee  sur  chacune  des  courbes. 

L’influence  de  l’age  du  complement  se  manifeste  simplement  comme 
il  est  indique  dans  le  paragraphe  suivant. 

Influence  de  l’age  du  complement. 

Aprfes  avoir  prepare  un  complement,  nous  l’avons  utilise  pour  tracer 
des  series  de  courbes  :  une  premiere  serie  avec  complement  preieve 
depuis  quatre  heures,  une  deuxieme  serie  avec  un  complement  preieve 
depuis  vingt-quatre  heures,  et  une-  troisifeme  serie  avec  un  comple¬ 
ment  preieve  depuis  quatre-vingt-seize  heures. 

D’aprSs  nos  traces,  le  plus  actif  des  complements  etait  celui  de 
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vingt-quatre  heures  et  cela  pour  chacune  des  6  courbes  utilisees.  Les 
positions  relatives  des  courbes  n’ont  pas  change  d’une  sdrie  a  l’autre, 
et  l’on  constate  que  les  degrds  d’h^molyse  obtenus  avec  le  complement 
4g6  de  quatre-vingt-seize  heures  sont  abaisses  de  50  %  environ  par 
rapport  aux  hemolyses  obtenues  avec  le  complement  de  vingt-quatre 
heures. 


Influence  de  la  nature  du  complement. 

Avec  des  complements  pr^leves  a  differentes  4poques,  mais  ages 
de  vingt-quatre  a  quarante-huit  heures,  nous  avons  trac4  les  courbes 
d’hemolyse.  Nous  avons  constate  que  dans  des  conditions  operatoires 
identiques  et  avec  le  mSme  s6rum  hemolytique,  les  courbes  sont  assez 
distantes  les  unes  des  autres,  comme  l’indique  le  tableau  suivant. 


COMPLEMENT 

PPWWWiWI 

Nature 

en  heures 

19 

W  II 

16 

23  ' 
29  ; 

7 

. 

2  9 

3  d 

24 

24 

uillet . 

3  9 

24 

15' 

uillet . 

1  9  et  2  d 

2  9  et  1  d 

48 

21  ; 

24 

27  , 

juillet . 

1  2  9 

1  9  et  1  d 

48 

24 

(A  suivre.) 
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SUR  LE  PRINCIPE  AMER  DE  LA  LIANE-QUIN1NE 


Sur  le  principe  amer  de  la  liane-quinine 
(Tinospora  erispa  Miers) . 

A  la  suite  de  recherches  effectuees  sur  cette  Menispermacee  [2], 
nous  avons  applique  a  l’extraction  de  son  principe  amer  (picroretine) 
une  methode  r^cemment  pr^conisee  par  l’un  de  nous  pour  des 
substances  analogues  [8]  et  qui  semble  susceptible  de  generalisation. 

Les  tiges  sfeches  de  Tinospora  erispa,  convenablement  broyees,  sont 
epuisees  4  plusieurs  reprises  par  de  l’alcool  Si  90c  bouillant.  Les  cola- 
tures,  filtrees  k  chaud,  sont  concentres  sous  pression  reduite,  de 
fa$dn  Si  obtenir  150  Si  200  cm3  de  liqueur  pour  250  gr.  de  plante. 

On  fait  ensuite  une  poudre  defequee  Si  l’acetate  basique  de 
plomb  C)  suivant  une  technique  analogue  Si  celle  indiquee  par 
H.  Herissey  [6].  Le  volume  necessaire  d’extrait  de  Saturne  (environ 
60  cm3  pour  250  gr.  de  plante)  ayant  ete  determine  prealablement  par 
un  essai  sur  quelques  centimetres  cubes  de  liqueur,  on  l’ajoute  Si 
l’extrait  ;  la  bouillie  claire  ainsi  obtenue  est  additionnee  peu  Si  peu 
de  sulfate  de  sodium  sec  (autant  de  grammes  que  de  centimetres, 
cubes  d’extrait  de  Saturne),  puis  de  carbonate  de  calcium  en  quantite 
suffisante  pour  obtenir  une  pate  qu’on  fait  secher  Si  37°  et  qu’on 
pulverise  au  mortier. 

La  poudre  defequee  ainsi  obtenue  est  epuisee  Si  plusieurs  reprises 
par  de  l’acetate  d’ethyle  anhydre  Si  rebullition.  On  filtre  Si  chaud  et 
concentre  jusqu’Si  commencement  de  trouble  ;  la  solution  ethero- 
acetique,  privee  de  ses  derni^res  traces  d’eau  par  filtration  sur  du 
sulfate  de  cuivre  anhydre,  est  versee  dans  trois  Si  quatre  volumes 
d ’ether  de  petrole  rectifie  (fraction  passant  au-dessous  de  50°). 

II  se  fait  aussit6t  un  precipite  blanc  creme,  floconneux,  qu’on 
separe  par  centrifugation.  Aprils  dessiccation  dans  le  vide,  en  presence 
d’anhydride  phosphorique,  on  obtient  une  poudre  blanc  grisatre,  non 
hygroscopique  ;  le  rendement  est  de  5  Si  6  gr.  par  kilogramme  de 
plante  s^che. 

L’acetate  neutre  de  plomb,  employe  dans  des  conditions  semblables, 
a  fourni  un  principe  amer  de  mSme  aspect  et  avec  un  rendement 
analogue. 

Enfin,  plusieurs  auteurs  ayant  utilise  avantageusement  la  magnesie 
p<5ur  la  defecation  d’extraits  vegetaux  contenant  des  heterosides,  nous 
avons  egalement  essay e  cette  methode  :  1’extrait  de  Tinospora  erispa 
est  simplement  triture  avec  de  la  magnesie  calcinee  (75  gr.  environ 
pour  250  gr.  de  plante),  jusqu’a  obtention  d’un  melange  pSlteux 

1.  J.  J.  Altheer,  6tudiant  dfes  1859  la  composition  chimique  des  Tinospora  [1], 
utilisait  Egalement  un  proc6dd  de  d£f£cation  5  1’acState  basique  de  plomb. 
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qu’on  dessdche  a  37°  et  epuise  comme  precddemment.  On  obtient 
egalement  par  ce  moyen  une  poudre  de  nuance  claire,  extrdmement. 
amdre,  avec  un  rendement  legdrement  supdrieur  (8  a  10  gr.  par  kilo¬ 
gramme). 

Ces  procddds  permettent  done  d’obtenir,  avec  un  bon  rendement, 
un  principe  amer  peu  colord  et  non  hygroscopique,  mais  amorphe. 

Des  essais  de  purification  ne  nous  ont  pas  permis,  jusqu’ici, 
d’obtenir  un  produit  cristallisd. 

Sur  cette  picrordtine  ainsi  obtenue,  nous  avons  effectud  un  certain 
nombre  de  rdactions  (2)  :  une  solution  chloroformique  de  picrordtine 
agitde  avec  de  l’anhydride  aedtique  donne  par  addition  d’acide  sulfu- 
rique  une  coloration  rouge  fugace  virant  au  bleu  puis  au  vert  (rdaction 
de  Liebermann).  Avec  le  rdactif  de  Wasicky  (solution  sulfurique  de 
p.-dimdthylaminobenzalddhyde),  on  obtient  une  coloration  rouge 
orangde.  En  versant  avec  prdcaution  sur  la  picrordtine  dissoute  dans 
du  rdactif  de  Keller  (solution  aedtique  de  sulfate  ferrique)  un  peu 
de  rdactif  de  Kiliani  (solution  sulfurique  de  sulfate  ferrique),  il  se 
produit  un  anneau  brun  rouge  a  la  surface  de  sdparation,  tandis  que 
la  liqueur  surnageante  devient  bleu  verd&tre. 

La  recherche  de  la  fonction  acide  a  dtd  negative  :  le  principe  amer 
ne  donne  aucun  ddgagement  gazeux  au  contact  d’une  solution  saturee 
de  bicarbonate  de  sodium.  II  ne  colore  pas  le  rdactif  de  Schiff.  II 
ne  donne  aucune  coloration  avec  le  nitroprussiate  de  sodium  en  milieu 
sodique  (rdaction  de  Legal)  ;  par  contre,  la  solution  aqueuse  donne 
un  prdcipitd  d’iodoforme  avec  l’iode  en  milieu  alcalin. 

La  picrordtine  decolore  le  permanganate  de  potassium  en  solution 
au  millieme,  mais  ne  parait  pas  absorber  le  brome  en  solution  aqueuse 
ou  aedtique  ;  elle  rdduit  le  rdactif  de  Nessler  et  le  nitrate  d’argent 
ammoniacal  k  chaud. 

L’hydrogdnation  au  moyen  de  nickel  Raney  (3)  s’est  montree  posi¬ 
tive  :  pour  50  centigr.  de  substance  dissoute  dans  de  l’alcool  5  70°,  la 
quantitd  d ’hydrogene  fixde  est  de  l’ordre  de  18  cm3  et  l’opdration 
semble  terminde  en  dix  minutes.  Aprds  evaporation  du  solvant,  on 
obtient  un  corps  blanc,  encore  amer,  ddcolorant  encore  le  perman¬ 
ganate,  mais  ne  reduisant  plus  le  nitrate  d’argent  ammoniacal. 

Un  essai  d’acetylation  par  sdjour  d’une  heure  et  demie  au  bain- 
marie  bouillant,  avec  le  mdlange  pyridine-anhydride  aedtique  (mdthode 
Delaby-Sabetay  [4]  permet  de  conclure  qu’il  existe  des  oxhydryles 
acdtylables  dans  la  proportion  de  0,8  %.  Cependant,  l’anhydride 
aedtique  ou  le  chlorure  de  benzoyle  en  milieu  pyridinique  n’ont  pas 
permis  d’obtenir  des  ddrives  cristallisds. 

2.  Nous  nous  proposons  de  completer  les  rdsultats  exposes  ci-dessous.  d&s  que 
nous  serons  en  possession  d’une  plus  grande  quantity  de  matifere  premifere. 

3.  Nous  avons  6t6  guides  lors  de  cette  manipulation  par  M.-M.  Janot,  que  nous 
sommes  heureux  de  remercier. 
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D’autre  part,  la  picroretine  presente  un  indice  dc  methoxyle,  par 
micro-ZEiSEL  [5],  voisin  de  60. 

Nous  avons  egalement  tente  1 ’hydrolyse  acide  de  la  picroretine. 
L ’ebullition  avec  1 ’acide  sulfurique  k  2  %  n’amene  qu’un  dedouble- 
ment  peu  appreciable  ;  par  contre,  nous  avons  obtenu  des  resultats 
plus  nets  en  chauffant  le  produit  en  tube  scelie  :  1  gr.  de  picroretine. 
en  suspension  dans  40  cm3  d ’acide  sulfurique  k  5  %,  est  chauffe  en 
tube  scelie  pendant  quatre  heures  k  160°.  On  agite  avec  de  l’ether  le 
liquide  obtenu,  aromatique  et  de  saveur  &  peine  amere,  ainsi  que  la 
resine  brune  qui  l’accompagne.  Les  liqueurs  etherees,  de  couleur 
jaune  clair,  epuisees  par  une  solution  saturee  de  bicarbonate  de 
sodium,  abandonnent  aprfcs  evaporation  une  substance  resineuse 
jaune  brun  donnant  la  reaction  de  Liebermann,  prenant  peu  &  peu  une 
odeur  de  vanilline  ;  cette  substance  ne  donne  pas  de  coloration  avec 
le  chlorure  ferrique,  mais  reduit  le  nitrate  d’argent  ammoniacal. 
Quant  Si  1 ’ether  acide  obtenu  par  epuisement  k  1 ’ether  de  la  solution 
bicarbonatee  acidifiee  par  l’acide  chlorhydrique,  il  ne  Fournit  qu’un 
residu  insignifiant  et  peu  caracteristique. 

La  portion  aqueuse  epuisee  a  l’ether  est  neutralisee  par  du  carbo¬ 
nate  de  baryum,  puis  filtree  ;  cette  liqueur  est  devenue  nettement 
reductrice  :  le  dosage  des  sucres  reducteurs  par  la  methode  de 
G.  Bertrand  donne,  pour  1  gr.  de  substance,  avant  hydrolyse  : 
10  milligr.  ;  aprSs  hydrolyse  :  134  milligr.  (en  glucose)  (soit  une  pro¬ 
duction  d ’environ  13  %  de  sucre  reducteur). 

En  outre,  la  deviation  polarimetrique,  de  — 12’  Si  l’origine  (pour 
1  gr.  de  picroretine  traite  par  66  cm3  d’eau  bouillante)  passe  Si  +10’ 
aprfes  hydrolyse. 

La  solution  donne  avec  la  phenylhydrazine  une  osazone,  soluble 
dans  l’eau  bouillante,  l’acetone  et  l’alcool  methylique,  cristallisant  en 
oursins  ;  cette  osazone  fond  au  bloc  Maquenne,  vers  173°.  Des  essais 
entrepris  avec  de  plus  grandes  quantity  de  picroretine  nous  permet- 
tront  sans  doute  d’identifier  le  sucre. 

Bien  que  Boorsma  [3]  ait  contests  l’apparition  d’un  pouvoir  r4duc- 
teur  suffisamment  net  aprSs  hydrolyse,  il  faut  done  admettre  l’opinion 
de  Maranon  [7]  suivant  laquelle  la  picroretine  est  un  gluooside  ; 
toutefois,  le  sucre  reducteur  libere  ne  semble  pas  etre  le  glucose  ; 
en  effet,  les  caracteres  de  l’osazone  obtenue  ne  sont  pas  ceux  de  la 
phenylglucosazone  ;  ils  se  rapprochent  plutot  de  ceux  de  la  rhamno- 
sazone.  D’autre  part,  la  picroretine,  comme  d’ailleurs  le  liquide 
d ’hydrolyse,  donne  un  certain  nombre  de  reactions  colorees  dont 
quelques-unes  sont  en  faveur  de  la  presence  d’un  methylpentose  :  Si 
l’on  chauffe  la  picroretine  en  milieu  fortement  sulfurique,  on  perfoit 
une  odeur  de  methyl-furfurol  et  les  vapeurs  rougissent  le  papier  & 
l’acetate  d’aniline.  Avec  1’orcinol  en  milieu  chlorhydrique,  on  obtient 
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vine  coloration  jaune  orange  qu’on  peut  rassembler  par  l’alcool 
amylique,  —  avec  le  phloroglucinol  chlorhydrique,  une  coloration 
rouge  violace,  —  avec  le  resorcinol  et  l’acide  sulfurique  4  80  %,  une 
coloration  rouge  virant  au  violet  par  addition  d’eau  et  passant  dans 
l’alcool  amylique. 

Enfin,  pour  avoir  une  idee  de  la  constitution  du  produit,  nous  avons 
realise  une  fusion  alcaline  :  50  centigr.  de  picroretine  sont  chauffes 
aux  environs  de  300°  pendant  trois  minutes  avec  1  cm3  d’eau  et  4  gr. 
de  potasse  ;  on  separe  suivant  la  technique  habituelle  les  fractions 
phenolique  et  acide.  De  l’ether  debarrasse  des  acides  organiques  par 
le  bicarbonate  de  sodium  (fraction  phenolique)  a  ete  isoiee  une  subs¬ 
tance  presentant  une  odeur  de  vanilline,  mais  non  reductrice  et  ne 
donnant  pas  de  coloration  avec  le  chlorure  ferrique  ;  l’ether  acide 
laisse  un  residu  brun  produisant  une  coloration  jaune  avec  le  perchlo- 
rure  de  fer  dilue  ;  fondu  &  nouveau  avec  de  la  potasse,  repris  par  l’eau 
et  extrait  par  l’ether  apr4s  acidification,  ce  corps  reduit  le  nitrate 
d ’argent  ammoniacal  et  communique  au  chlorure  ferrique  dilue  une 
coloration  verte  intense  virant  au  rouge  par  addition  de  quelques 
gouttes  de  carbonate  de  sodium  k  10  %,  ce  qui  est  en  faveur  de  la 
presence  d ’acide  protocatechique  (4). 

Conclusions. 

GrSce  &  un  nouveau  procede  de  preparation,  le  principe  amer  de  la 
«  liane-quinine  »,  la  picroretine,  a  pu  4tre  obtenu  avec  un  bon  rende- 
ment  (6  4  8  gr.  par  kilogramme  de  plante  s4che)  et  sous  forme  d’une 
poudre  blanchatre,  non  hygroscopique.  Apr5s  avoir  donne  quelques 
proprietes  chimiques  de  cette  substance  (decoloration  du  permanga¬ 
nate,  reduction  du  nitrate  d ’argent  ammoniacal,  fixation  d ’hydro¬ 
gene,  acetylation,  obtention  d’acide  protocatechique  par  fusion 
alcaline,  etc.),  nous  avons  montre  que  la  picroretine  (=picroretoside) 
est  un  heteroside,  difficilement  dedoublable  par  les  acides,  dont  le 
sucre  est  vraisemblablement  un  methylpentose  ;  quant  4  l'aglycone,  il 
donne  la  reaction  de  Liebermann. 

Rene  Paris.  Lucienne  Beauquesne. 

(Laboratoire  des  Matieres  premieres  vegetates  des  Pays  chauds 
et  Laboratoire  de  Matidre  medicate  de  la  Faculty  de  Pharmacie 
de  Paris.) 
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Le  Fenugrec  (Trigonella  Fcemm-greecum  L.) 

Le  Fenugrec  appartient  Si  l’ordre  des  Ldgumineuses,  sous-ordre  des 
Papilionacdes,  tribu  des  Trifolides,  genre  Trigonella.  Le  genre  Trigo¬ 
nella  L.  ( Genera ,  ed.  1,  1737,  p.  351  ;  dd.  5,  1754,  p.  338)  comprend 
une  soixantaine  d’espdces  appartenant  aux  flores  d’Europe,  d’Asie, 
d’Afrique,  d’Australie.  Selon  la  plus  rdcente  monographie,  due  au 
professeur  Sirjaev  (Brno)  [17],  il  existerait  trois  sous-genres  :  Tri¬ 
gonella  Beck.,  Trijoliastrum  Beck.,  et  Foenumgraecum  Sirjaev.  La 
plante  que  je  vais  dtudier  est  5  j  eu  prds  l’espdce  la  plus  importante  : 
Trigonella  Foenum-graecum  L.  (Sp.  pi.,  dd.  1,  1753,  p.  777  et  dd.  2, 
1762-1763,  p.  1095  ;  Systema,  dd.  12,  1767,  p.  505). 

C’est  une  plante  annuelle,  herbacee,  haute  de  10  Si  60  cm.,  dressee, 
Si  peu  prds  glabre.  Les  tiges  sont  trds  ramifides,  creuses,  munies  de 
feuilles  alternes,  pdtioldes,  stipulees,  chacune  Si  trois  folioles  entidres 
obovales  ou  oblongues  en  coin,  grandes,  denticuldes  sur  leur  bord 
supdrieur,  parcourues  par  une  nervure  principale  saillante  et  par  des 
nervures  secondaires,  anastonn  ,sees  en  rdseau  formant  de  grosses 
lacunes  irrdgulidres.  Les  stipules  sont  entires.  Les  fleurs  zygo- 
morphes,  Si  prdfloraison  vexillaire,  sessiles,  isoldes  ou  gdmindes 
Si  l’aisselle  des  folioles  supdrieures  sont  nombreuses,  assez  grandes, 
atteignant  12  Si  15  mm.  de  longueur  ;  elles  sont  composdes  d’un  calice 
gamosdpale  tubuleux,  pubescent,  Si  cinq  dents  lineaires,  dgales,  velues, 
plus  courtes  que  le  tube,  nettement  apiculdes,  triangulaires  au 
sommet  ;  d’une  corolle  blanc  sale  ou  jaun&tre,  souvent  violacde, 
Si  carene  obtuse  et  Si  dtendard  deux  fois  plus  long  environ  que  le  calice 
ou  les  ailes  ;  des  cinq  pdtales  fortement  indgaux,  les  deux  latdraux 
forment  les  ailes,  les  deux  antdrieurs,  la  cardne,  le  postdrieur, 
l’dtendard.  L’androcde  a  dix  dtamines  diadelphes,  neuf  Sk  filets 
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concrescents  entre  eux  en  un  tube  fendu  en  arriere,  la  dixieme,  libre, 
s ’insurant  dans  la  gouttiere.  Le  pistil,  classique  des  Ldgumineuses, 
est  forme  d’un  seul  carpelle  anidrieur,  pluriovule,  d  ovules  anatropes, 
pendants.  Le  fruit  est  une  gousse  dtroitement  lindaire,  plus  ou  moins 
arquee,  parfois  mais  exceptionnellement  fortement  recourbee,  de 
6  a  14  cm.  de  long  sur  2  ou  3  mm.  de  large,  quelquefois  de  dimen¬ 
sions  un  peu  plus  grandes,  4  fines  nervures  longitudinales,  se  ter- 
minant  en  tres  long  style,  le  bee  representant  sensiblement  le  quart 
de  la  longueur  totale  du  legume.  Par  pied,  l’on  compte,  le  plus 
habituellement  5  gousses  (8.  3,  1.  7,  7,  8,  11,  1,  1,  2,  3,  8,  1,  9). 
Chaque  gousse  renferme  de  10  a  20  graines  (moyenne  13,27  soit  11, 
21,  8,  13,  14,  10,  11,  22,  11,  13,  12). 

La  forme  de  ces  semences  est  ovoide-anguleuse  ou  paralldlipipd- 
dique,  assez  irrdgulidre,  bien  plus  en  tout  cas  que  celle  du  Securigera 
coronilla  dont  elle  se  rapprocherait  ;  elles  peuvent  etre  prismatiques 
ou  quadrangulaires  selon  le  developpement  et  la  maturity  de  la 
gousse,  suivant  leur  position  dans  celle-ci.  La  coloration  varie  pour 
les  mdmes  raisons,  tantot  brunatre  ou  rousse,  parfois  d'un  vert 
jaundtre,  rougeatre  ou  jaune  ;  a  la  coupe,  l’embryon  est  jaundtre  et 
1’albumen  de  teinte  plus  foncee.  Les  graines  sont  aplaties,  d  peu  prds 
lisses,  a  peine  verruqueuses,  quelquefois  riddes,  surtout  celles  sidgeant 
aux  extrdmites  des  gousses,  toujours  trds  dures.  II  y  a  un  sillon  hdmi- 
diagonal,  parcourant  la  portion  infdrieure  de  la  graine  et  qui  part 
d’une  encoche  latdrale  formant  depression  et  ofi  se  trouvent  hile  et 
micropyle.  L’albumen,  d’exceptionnelle  occurrence  chez  les  Papilio- 
nacees,  existe,  reduit,  au-dessous  du  tdgument  sdminal  ;  il  forme  une 
enveloppe  peu  dpaisse  autour  de  l’embryon  dont  la  radicule  se  replie 
sur  le  c6td  des  deux  cotyledons  ;  le  sillon  externe  correspond  au  sinus 
sdparant  ceux-ci  de  la  radicule.  Cet  albumen  est  fortement  mucila- 
gineux  puisque,  plongdes  dans  l’eau  chaude,  les  graines  ne  (ardent 
pas  a  dclater  en  s’entourant  d’une  substance  d’aspect  gdlatineux.  Les 
semences  fralches  sont  inodores  ;  seches  et  pulverisdes,  elles  rdpan- 
dent  un  parfum  trds  special  desagrdable.  La  saveur  en  est  amdre,  dcre, 
tout  d  fait  huile  rancie.  Souvent  espece  messicole,  les  graines  de 
fenugrec  communiquent  aux  farines,  produites  a  partir  de  tels  bids, 
une  odeur  et  un  gout  repoussants,  imputables  d  l’huile  et  aux  stdrols 
qu ’elles  contiennent,  rendant  le  pain  immangeable  dds  que  la  pro¬ 
portion  en  atteint  0,20  %. 

Au  microscope,  l’on  distingue  : 

a)  Les  cellules  tdgumentaires,  spermoderme  d  trois  assises  :  l’ex- 
terne,  scldreuse,  de  type  palissadique  ;  la  moyenne  ou  intermddiaire, 
composde  de  cellules  en  sablier,  larges  d  la  base,  rdtrdcies  au  sommet, 
a  forts  dpaississements  paridtaux  et  riches  en  mucilage  ;  l’interne  ou 
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profonde,  multiple  avec  cellules  vaguement  rectangulaires,  plut6t 
deformees,  et  cellules  polyedriques  a  forte  membrane  ; 

b )  Les  cellules  des  cotyledons  et  de  la  radicule,  dont  le  parenchyme 
a  elements  polygonaux  est  gorge  de  grains  d’aleurone  et  d’amidon, 
les  premiers  largement  dominants,  et  de  gouttelettes  d’huile  ; 

c)  Entre  les  deux,  les  cellules  de  l’albumen,  polygonales,  striees 
concentriquement,  chargees  de  mucilage. 

Ces  graines  mesurent,  en  longueur,  de  3  k  5  mm.,  en  largeur,  de 
2  a  3  mm.,  en  epaisseur,  1  mm.  5  environ.  100  pfcsent  k  peu  prte 
1  gr.  7556,  soit  approximativement  57.142  graines  au  kilogramme. 
La  purete  commerciale  est  voisine  de  94,  le  pourcentage  de  germi¬ 
nation  de  91.  Sur  la  base  de  135  K08  repandus  k  l’hectare,  13  gr.  5 
repartis  sur  1  metre  carre,  soit  771  graines,  donneraient  thdorique- 
ment  701  plants  avec  3.505  gousses  et  813  gr.  9  de  semences  ;  en 
realite,  nous  trouvons,  comptes  au  cours  d’un  essai,  toujours  par 
metre  carre,  482  plants,  2.410  gousses,  559  gr.  6  de  graines.  Le  ren- 
dement  pratique  5  l’hectare  est,  en  poids,  de  41,4  la  quantite  semee. 

L’on  trouvera  dans  les  memoires  de  Sirjaev  [47]  de  tr5s  nom- 
breuses  references  sur  l’indigenat  du  fenugrec  et  j’estime  inutile 
d’etendre  encore  cette  enumeration.  En  regie  generale,  il  est  spontane 
en  Asie  occidental,  depuis  le  proche-Orient  jusqu’5  la  Perse,  l’Afgha- 
nistan  et  la  partie  ouest  des  Indes.  Son  origine  indo-asiatique  est 
indiscutable  mais  la  plante,  repandue  depuis  l’Antiquite  en  d’autres 
regions,  s’est,  gr&ce  5  sa  rusticite,  partiellement  naturalisee,  surtout 
comme  cspece  messicole.  On  la  rencontre  aujourd’hui  communement 
en  Afrique  orientale  (Empire  d’Ethiopie  et  Somalie),  en  Egypte,  en 
Tripolitaine,  Cyrenai'que,  Tunisie,  en  Alg^rie’,  au  Maroc,  dans  la 
peninsule  iberique,  en  Italie,  dans  les  Balkans,  en  Russie  meridionale 
et  Ukraine,  c’est-5-dire  principalement  sur  tout  le  pourtour  m4diter- 
raneen.  On  l’observe  par  ci  par  15  en  France,  dans  les  champs  surtout 
comme  reliquat  de  culture,  nettement  subspontanee  :  Provence,  Lan¬ 
guedoc,  Dordogne,  Guyenne,  Touraine,  bassin  de  Paris,  Alsace.  Elle 
6tait  cultiv4e  dans  plusieurs  endroits  de  la  Suisse,  en  Allemagne  et 
en  Autriche,  Thuringe  et  Moravie  ;  en  Egypte  encore  ou  on  la  connait 
sous  le  nom  d ’helbeh. 

Le  fenugrec  est  fauche  en  juin  lorsqu’il  est  utilise  comme  fourrage, 
enfoui  au  d6but  de  juillet  quand  il  est  sem6  comme  engrais  vert, 
coup6  fin  du  m6me  mois  lorsqu’il  est  cultiv5  pour  la  graine.  Dans  ce 
cas,  d5s  maturity  de  la  plupart  des  fruits,  l’on  fauche  la  plante,  on 
la  dessfeclie  rapidement  5  l’air  et  k  mi-soleil  aprfes  qu’elle  a  5t5  ras- 
sembMe  sur  aires  de  battage  ;  l’on  proc5de  ensuite  5  l’ecrasement  des 
fruits  et  5  la  ventilation.  La  plante  verte  est  attaqu4e  par  divers  micro- 
cryptogames  :  Cercospora  traversiana  Sacc.,  forme  des  taches  foliaires 
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brunktres,  sub-circulaires,  sur  le  fenugrec,  en  Italie  ;  Cercospora  tri- 
gonellae  A.  Maubl.,  dans  les  mimes  conditions,  au  Brlsil  ;  Perono- 
spora  trigonellae  Gaum.,  est  l’agent  du  mildiou  des  feuilles  sur  Tr. 
Fcenum-graecum  et  Tr.  polycerata,  en  Alglrie,  Russie,  Indes  ;  Uro- 
myces  anthyllidis  (Grev.)  Schroet.,  et  U.  Trigonellae  Pass.,  sont  des 
rouilles  foliaires  visibles  sur  Tr.  Fcenum-graecum  et  Tr.  occulta  en 
Egypte,  aux  Indes,  en  Italie.  en  France.  Le  fenugrec  est  produit  pour 
le  fourrage  et  pour  les  graines,  en  tant  qu’aliment  du  bitail  ;  mais 
les  possibility  d’utilisation  dans  cette  voie  en  sont  limitees  en  raison 
de  l’odeur  qui  imprkgne  la  chair,  qui  se  communique  au  lait.  Les 
gains  ponderaux  obtenus  avec  les  graines  de  cette  Llgumineuse,  incor- 
porle  aux  rations  de  stimulant  d’entretien  et  d’engraissement,  ont 
incite  k  les  traiter  soit  par  extraction  de  l’huile  et  production  d’un 
tourteau  hautement  nutritif  soit  par  commencement  de  germination; 
ce  dernier  artifice  a  l’avantage  de  diminuer  sensiblement  l’amertumo 
du  produit. 

Les  principaux  emplois  des  graines  sont,  d’abord,  les  regimes  de 
suralimentation  humaine  aprls  stabilisation  de  la  poudre  par  les 
vapeurs  d’alcool  (procldl  Perrot-Goris)  ;  apres  lixiviation  &  l’alcool 
froid  ;  aprks  dlshuilage  ;  aprks  lkgkre  germination  ;  aprks  grillage. 
Ensuite  la  thkrapeutique  (usages  interne  et  externe).  Les  semences  de 
fenugrec  ont  ktk  inscrites  dans  la  plupart  des  pharmacopkes  (les  quatre 
premieres  Editions  de  notre  Codex  notamment).  Des  les  temps  les 
plus  anciens,  aux  Indes,  en  Egypte,  en  Grice,  chez  les  Arabes,  chez  les 
Romains,  sur  la  foi  des  propriety  de  son  mucilage  et  de  son  huile, 
la  graine  a  ktk  considkrke  comme  medicament  de  choix.  Selon  Reut¬ 
ter  [14],  Hippocrate,  Dioscoride,  Pline  et  Columelle  connaissaient 
cette  drogue,  qu’ils  dknommaient  Silicula ;  Dioscoride  la  prescrivait 
sous  la  forme  d’onguents  adoucissants,  aprks  l’avoir  mklangke  I  de 
l’huile  d 'olive,  k  de  la  racine  de  calame  et  k  du  cyprks.  Apicius  Cal- 
lius  l’ordonnait,  par  contre,  comme  expectorant,  malgrk  son  arome 
repoussant.  Charlemagne,  dans  ses  Capitulaires,  prescrivait  de  cultiver 
la  plante  dans  plusieurs  regions  des  Alpes  septentrionales  et  en  Suisse; 
il  fit  parvenir  des  graines  aux  moines  de  l’Abbaye  de  Saint-Gall.  En 
Egypte,  le  fenugrec  ou  helbeh  est  consommk  cru  et  ses  semences 
germkes  sont  mklkes  k  des  laitages  au  miel.  La  conserve  d  ’helbeh, 
selon  Pickering  [12],  a  It!  autrefois  un  article  d’exportation,  mime 
en  Grande-Bretagne  ;  elle  serait  maintenant  employee  par  les  Arabes, 
aprks  qu’ils  l’eurent  prkconiske  pour  combattre  le  diabete,  comme 
friandise  destinke  k  attirer  les  enfants  pour  les  voler  ensuite  [7]. 
A  Rosette,  les  graines  sont  employees  en  guise  de  cafk.  Le  fenugrec 
est  encore  aliment  favori  dans  le  regime  des  Parsis  de  l’Inde,  toujours 
d’aprks  Pickering.  II  est  largement  cultivk  dans  ces  regions  et,  dit 
Dutt  [3],  les  semences  serviraient  de  condiment  et  les  feuilles  aro- 


LE  FENUGREC 


matiques,  de  plante  potagfere.  En  18B9,  les  graines  d ’helbeh  ont  ete 
introduites  de  Palestine  aux  Etats-Unis,  par  les  soins  du  Patent 
Office  [19]  et  elles  sont  actuellement  portees  avec  rBgularite  sur  les 
catalogues  horticoles.  En  Australie,  selon  Break  well  [1],  l’on  fait 
rentrer  une  petite  partie  de  semences  de  fenugrec  dans  les  provendes 
pour  chevaux. 

La  poudre  jaune  gris&tre  ou  jaune  rougeatre,  est  identifi^e  par  la 
presence  de  grains  d’aleurone,  par  celle  de  cellules  scl4reuses  en 
palissade  et  de  cellules  de  support.  Elle  n’est  pratiquement  jamais 
falsifiee,  vu  le  prix  minime  des  semences.  On  la  prescrit,  a  la  dose 
de  0  gr.  2  4  1  gr.  plusieurs  fois  par  jour,  aromatis4e,  associ4e  ou  non 
&  des  reconstituants  (phosphates,  glycerophosphates,  sels  de  fer, 
comme  analeptique,  tonique  g4n4ral,  stimulant  de  l’app4tit,  comme 
reconstituant  dans  les  etisies  pathologiques,  les  convalescences,  le 
surmenage,  comme  complement  dietetique  au  cours  de  la  grossesse 
et  de  la  lactation.  Le  fenugrec  est  indiqu4  encore  comme  emollient, 
carminatif,  expectorant  et,  par  son  huile,  laxatif  14ger.  On  1’emploie 
enfin  dans  la  fabrication  du  carry  et,  en  Suisse,  dans  celle  du  fromage 
vert  dit  schabziger.  En  applications  externes,  la  graine  vaut  par  son 
mucilage  et  son  huile  ;  la  poudre  entre  dans  plusieurs  preparations 
gaieniques  :  cataplasmes,  onguents,  emplatres  r4solutifs  pour  la  matu¬ 
ration  d’abcfes,  la  cicatrisation  d’ulcBres,  etc.  (pharmacopee  suisse, 
en  particular). 

Je  donne  ci-apres,  d’une  maniere  detaill4e,  la  composition  de  la 
plante  entire  k  diverses  periodes  de  vegetation  et  sous  certaines  condi¬ 
tions  de  culture  ;  je  complete  l’expose  de  ces  investigations  par  la 
publication  des  resultats  de  1’examen  chimique  des  graines  et  de  l’huile 
en  provenant.  Ces  graines  contiennent  : 

a)  Des  matures  grasses,  huile  essentielle  et  glucoside  a  coumarine  : 
16,52  k  21,11  %,  constituees  pour  un  peu  plus  de  la  moitie  par  une 
huile  jaune  d’or  ou  ambree,  siccative,  d’odeur  et  de  saveur  fortement 
desagreable,  peu  soluble  dans  1 ’ether  sulfurique,  mais  soluble  dans 
le  benzene,  le  sulfure  de  carbone,  le  toluene,  l’ether  de  petrole,  le 
chloroforme,  partiellement  soluble  dans  l’ether  acetique,  1’alcool, 
l’acetone.  Les  constituants  seraient,  en  majeure  partie,  des  trigly¬ 
cerides  linoieique  et  palmitique,  linolique  et  oleique,  auxquels  s’ajou- 
teraient  d’autres  lipoides  :  lecithines  (de  1,50  5  25  %,  selon  les 
auteurs,  2,06  dans  mes  recherches),  phytosterines  (0,5  %),  phytine 
(4  celle-ci  correspondrait  la  moitie  ou  les  trois  quarts  de  l’acide  phos- 
phorique)  —  encore  que  l’existence  de  ce  dernier,  dans  la  semence 
de  fenugrec,  soit  contestee  par  Fleurent.  L’on  trouve  aussi  une 
mature  resineuse  acide,  amlre,  d’odeur  4cre,  penetrante,  fusible  k 
75-80°  C.,  soluble  dans  l’alcool  mais  insoluble  dans  l’essence  de 
Boll.  Sc.  Pharm.  (Feurier  1939).  6 
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terebenthine  ;  enfin,  une  huile  essentielle,  isolee  par  Haensel,  que 
les  graines  abandonneraient  par  distillation  a  la  vapeur  d’eau.  Cette 
essence,  au  taux  de  0,014  %,  de  coloration  brune,  a  odeur  forte,  de 
composition  chimique  non  delerminte,  aurait  comme  constantes 
physiques  : 

d, 3  =  0,870  et  an  en  solution  dans  l’alcool  a  10  °/«  =  +  0°8'; 

ce  parfum  se  rapprocherait  toutefois  de  celui  d’un  corps  synthttique 
de  la  strie"  des  alkoxycoumarines  :  lather  tthvlique  de  la  p-mtthyl 
ombelliftrone.  Des  traces  de  coumarine  ont  etc  signaltes  :  nos  recher- 
ches,  de  l’annte  derniere,  poursuivies  sur  materiaux  1930  et  1935, 
confirment  la  presence  de  ce  corps  ;  doste  par  la  methode  volumt- 
trique  d ’Obermayer  (titrage,  par  la  solution  de  permanganate,  de  la 
coumarine  distillee  a  partir  de  l’extrait  tthere  de  la  graine)  et  par 
celle  colorimetrique  de  Clayton  et  Larmour  (baste  sur  la  production 
de  la  teinte  rouge  issue  de  la  reaction  entre  composes  phtnoliques  et 
p-nitraniline  diazotee  en  solution  alcaline),  nous  avons  trouve  en 
moyenne  0  gr.  0108  %.  Le  pourcentage  de  substances  grasses  et  rtsi- 
neuses  a  ttt  trouvt  par  certains  tgal  k  26,22  (soit  8,80  de  graisses  et 
17,42  de  resines). 

b)  Des  matieres  proteiques  :  16,44  &  21,14  %,  constitutes  par  une 
globuline  ;  deux  albumines  et  un  nucleoproteide  ;  parmi  les  autres 
composants  azotes  mais  non  prottiques,  l’on  a  indique  l’existence  de 
choline  0,05  %  et  de  la  bttaine  de  l’acide  N-mtthyl-pyridino-fi-carbo- 
nique,  la  trigonelline  0,13  %.  Le  pourcentage  de  substances  azotees 
a  ttt  trouvt  par  certains  egal  5  23,54  (1,61  sol.  et  21,93  insol.). 

c)  De  cellulose  :  25,12  &  29,16  %.  Le  pourcentage  de  ligneux  a  ete 
trouvt  par  certains  egal  &  28,14. 

d)  De  cendres  :  2,24  a  2,56  %,  constitutes  principalement  par  des 
sulfates  et  des  phosphates  (0,850  5  0,971  %  de  P205  selon  certains). 
Pour  100  gr.  de  substance  stche,  nous  avons  trouvt  0,27  d’anhvdride 
phosphorique  et  1,14  de  potasse  dans  les  graines  de  plantes  cultivtes 
sur  sol  sans  fumure.  0,19  et  1,50  avec  fumure  azotte,  0,31  et  1,60 
avec  fumure  phosphorique,  0,22  et  1,01  avec  fumure  potassique,  0,22 
et  1,12  avec  fumure  complete  NPK  tquilibrte.  La  presque  totalitt  de 
l’acide  phosphorique  a  une  origine  organique  (trois  quarts  pour  les 
phytines  et  ltcithines,  un  quart  pour  les  nucltoprottides)  ;  l’on  ren¬ 
contre  du  fer,  du  magntsium,  du  mangantse,  etc.,  c’est-a-dire  les 
tltments  mintraux  habituels.  Le  pourcentage  de  cendres  a  tte  trouvt 
par  certains  tgal  a  2,72  (1,28  sol.  et  1,44  insol.). 

e)  D’hydrates  de  carbone:  20,13  a  25,85  %,  constituts  pour  une 
grande  partie  par  le  mucilage  (28  %  du  poids  de  la  graine,  d’apres 
Fluckiger).  Ce  mannogalactane,  ttudit  par  Bourquelot  et  HiSrissey, 
donne  k  1 ’hydrolyse  50  %  de  son  poids  de  mannose.  SiB\ssit  [16] 
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a  isole  un  sucre  droit  qui  est  du  stachyose.  D’autres  auteurs,  d’ail- 
leurs,  avaient  signal^  la  presence  d’une  substance  r4ductrice,  aprfes 
hydrolyse.  L’on  relevera,  dans  nos  tableaux,  les  resultats  d6taillds 
de  la  repartition  des  hydrates  de  carbone  dans  les  parties  vertes  de 
la  plante.  II  existe  dans  les  feuilles  et  aussi  dans  les  semences  de 
fenugrec  une  substance  h6molytique  du  groupe  des  saponines  mais 
que  Wunschendorff  a  affirm^  ne  pas  repondre  par  sa  composition  a 
la  formule  g4n4rale  de  ces  glucides.  Nous  nous  sommes  exprime 
quant  4  la  coumarine  au  paragraphe  des  mati&res  grasses.  Le  pour- 
centage  d’hydrates  de  carbone  a  4t4  trouv4  par  certains  4gal  a  9,82, 
entiferement  insolubles. 

Les  semences  contiennent  encore  une  mati&re  colorante,  des  tanins 
dont  les  solutions  aqueuses  se  colorent  en  vert  par  addition  de  per- 
chlorure  de  fer,  des  enzymes  :  principalement  la  s4minase. 

Nos  m4thodes  pour  la  determination  de  la  constitution  chimique 
ont  4t4  celles  classiques.  Pour  les  prot4ines,  aprfes  avoir  dos4  l’azote 
total  par  la  m4thode  de  Kjeldahl,  nous  avons  multipli4  le  r4sultat 
obtenu  par  6,25.  Les  matieres  grasses  ont  4t4  appr4ci4es  par  la  m4thode 
de  Schloesing  (extraction  par  le  sulfure  de  carbone),  la  cellulose,  par 
le  proc4d4  Weende-Aubin,  les  cendres,  apr4s  calcination  au  rouge 
sombre,  les  hydrates  de  carbone  par  difi:4rence,  les  sucres  ayant  4t4 
appr4ci4s  toutefois  par  la  m4thode  g4n4rale  d4crite  par  Gabriel  Ber¬ 
trand. 

Les  monosaccharides  r4ducteurs,  solubles,  et  le  saccharose  ont 
4t4  dos4s  tantot  par  ladite  m4thode  de  Gabriel  Bertrand,  tant6t  par 
celle  colorim4trique  de  Willaman  et  Davison.  Les  4chantillons  secs 
ont  4t4  4puis4s  par  la  benzine  d’abord,  par  l’alcool  ensuite  dans  un 
extracteur  ordinaire.  L’extrait  alcoolique  obtenu,  apr4s  dessiccation, 
est  dissous  dans  un  volume  d’eau  distill4e  compris  entre  100  et 
200  cm3  ;  la  coloration  se  d4veloppe  dans  les  conditions  habituelles 
en  employant  2  cm3  de  solution  dont  le  titre  est  a  d4terminer, 
4  cm3  de  solution  d’acide  picrique  satur4  et  2  cm3  de  solution  de 
carbonate  de  sodium  a  20  %.  Les  comparaisons  ont  4t4  faites  dans  un 
colorimfetre  de  Klette. 

Le  dosage  des  polysaccharides  a  4t4  op4r4  en  suivant  la  m4thode 
d4crite  par  Thomas  et  Dutcher  [18].  Le  r4sidu  abandonn4  par  l’extrait 
alcoolique  est  pulv4ris4,  jusqu’^  obtention  d’un  degr4  de  flnesse  con- 
venable,  dans  le  moulin  ;  l’on  ajoute  150  cm3  d’eau  distill4e,  et  le 
tout  est  port4  au  bain-marie.  Apr4s  refroidissement,  l’on  additionne 
de  2  cm3  de  salive  et  de  1  d4cigr.  de  chlorure  de  sodium.  On  laisse 
s’op4rer  la  r4action  &  la  temp4rature  de  40°  C.,  non  sans  agiter  cons- 
tamment  pendant  l’op4ration.  L’4mulsion  est  alors  plac4e  dans  une 
fiole  jaugee  de  200  cm3  et  le  contenu  amen4  au  trait.  Apr4s  agitation 
durant  une  demi-heure,  on  filtre  et  40  cm3  du  filtrat  sont  vers4s  dans 
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une  fiole  de  50  cm®  ;  l’on  ajoute  4  cm®  d’acide  chlorhydrique  con¬ 
centre.  Le  recipient  est  alors  chauffe  pendant  trois  heures  en  se  ser¬ 
vant  d’ua  entonnoir  comme  condensateur.  L’on  ramlne  a  la  neutra¬ 
lity  en  utilisant  une  solution  concentre  de  soude,  en  prenant  soin 
d’avoir  un  14ger  excfes  d’alcali.  Le  volume  du  liquide  est  porte  au 
trait  et  le  dosage  poursuivi  comme  pour  les  monosaccharides  r4duc- 
teurs.  Tous  les  chiffres  sont  exprimes  en  grammes  de  sucres  reduc- 
teurs  de  la  substance  sfeche.  Le  terme  «  polysaccharides  »  se  rapporte 
a  la  fraction  obtenue  par  digestion  enzymatique.  Celui  «  hydrates  de 
carbone  totaux  »  a  ete  employe  conventionnellement  pour  designer 
la  somme  totale  des  monosaccharides  reducteurs,  du  saccharose  et  de 
la  fraction  mentionnee  ci-dessus.  Les  substances  amyloi'des  ont  ete 
determinees  aprfes  hydrolyse  ;  elles  ont  la  signification  de  constituants 
intermediaires  entre  l’amidon  et  les  celluloses  sensu  stricto  et  ont 
ete  determinees  dans  les  conditions  spedales  et  selon  la  methode 
mentionnees  par  Michel-Durand,  p.  54  [9]. 

Je  vais  resumer  les  resultats  analytiques  obtenus,  les  premiers,  k 
partir  de  la  plante  cultivee  comme  fourrage,  les  seconds,  sur  le  mime 
vegetal  destine  a  la  production  de  la  graine. 

Je  rappellerai  auparavant  que  le  sol  portant  nos  cultures  etait  sili- 
ceux,  plutdt  silico-calcaire,  battant,  sec,  mais  assez  riche  (N  1,65- 
P20s-1,57-K20  3,1  p.  1.000  de  terre  fine,  dont  K  assimilable  0,16  et 
P  assimilable  0,13  doses  par  la  methode  Schloesing-de  Sigmond).  Une 
parcelle  A  a  ete  conservee  comme  timoin  ;  une  B,  dite  avec  azote,  a 
regu  150  R°“  de  sulfate  d’ammoniaque  &  20  %  et  150  Kos  de  nitrate 
de  soude  a  16  %,  soit  30  et  24  Kos  d’azote,  en  lout  64  ;  une  C,  dite 
avec  phosphore,  a  regu  600  Kos  de  superphosphates  k  14  %,  soit  84  K08 
d ’anhydride  phosphorique  ;  une  D,  dite  avec  potasse,  a  regu  200  K08 
de  chlorure  de  potassium  a  48  %,  soit  96  K08  d’oxyde  de  potassium 
anhydre  ;  une  E,  dite  avec  NPK,  fumure  complete  ou  iquilibree,  a 
regu  100  Ros  de  sulfate  d’ammoniaque  k  20  %,  soit  20  K08  d’azote 
ammoniacal  et  150  K08  de  nitrate  de  soude  &  16  %,  soit  24  K08  d’azote 
nitrique,  en  tout  44  K08  d’azote,  plus  175  K08  de  chlorure  de  potas¬ 
sium  a  48  %,  soit  84  K08  de  potasse,  plus  600  K08  de  superphosphates 
k  14  %,  soit  84  K08  d’anhydride  phosphorique.  Toutes  fumures  ont 
ete  repandues  au  milieu  de  l’hiver  et  compietees  par  hersage  soigne. 

En  1930,  annee  d’experience,  le  nombre  total  de  jours  de  pluie  a 
ete  de  77,  la  hauteur  d’eau  totale  1.016  mm.,  les  temperatures  men- 
suelles  moyennes  : 

Juillet . 25"2 

Aout . 25" 

Septembre . 21  "2 

Octobre . 15»3 

Novembre .  8"6 

DGcembre .  4°4 


Janvier .  6"4 

FSvrier .  1"3 

Mars . 10°4 

Avril . 11  "6 

Mai . 17°2 

Juin . 23"1 
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Conclusions  de  i, ’etude  du  fenugrec  pour  fourrage. 

La  moyenne  de  la  coupe  de  juin,  la  plus  interessante,  a  donne  : 

Sans  fumure  :  122  qx  1 0  de  fourrage  vert,  dont  la  composition  centd- 
simale  de  la  matidre  sdche  est  :  1,79  matidres  grasses,  13,04  protdines, 
26,29  cellulose,  7,36  cendres,  60,98  hydrates  de  rarbone. 

Avec  azote  :  163  qx  de  fourrage  vert,  dont  la  composition  centd- 
simale  de  la  matidre  sdche  est  :  1,70  matidres  grasses,  16,07  pro  twines, 
21,92  cellulose,  7,17  cendres,  52>59  hydrates  de  carbone. 

Avec  phosphore  :  160  qx  10  de  fourrage  vert,  dont  la  composition 
centesimal e  de  la  matidre  sdche  est  :  1,02  matidres  grasses,  17,32  pro- 
t dines,  26,71  cellulose,  10,30  cendres,  45,63  hydrates  de  carbone. 

Avec  potasse  :  140  qx  60  de  fourage  vert,  dont  la  composition  centd- 
simale  de  la  matidre  sdche  est  :  1,01  matidres  grasses,  14,88  protdines, 
21,19  cellulose,  7,05  cendres,  54,83  hydrates  de  carbone. 

Avec  fumure  complete  NPK  :  160  qx  50  de  fourrage  vert,  dont  la 
composition  centdsimale  de  la  matidre  sdche  est  :  1,71  matures 
grasses,  19,47  prot dines,  21,04  cellulose,  7,93  cendres,  48,49  hydrates 
de  carbone. 

Matidre  sdche  :  Le  rendement  ponderal  global  ou  quantite  de  matidre 
sdche  produite  k  l’hectare  est,  pour  la  coupe  de  juin,  de  :  25  qx  96 
(avec  phosphore),  23  qx  97  (avec  azote),  23  qx  67  (avec  potasse), 
19  qx  79  (sans  fumure),  15  qx  01  (avec  NPK). 

Matieres  grasses  :  Pour  100  qx  de  matidre  sdche,  la  teneur  en 
matidres  grasses  est  de  1  ql  79  (sans  fumure),  1  ql  71  (avec  NPK), 

1  ql  70  (avec  azote),  1  ql  02  (avec  phosphore),  1  ql  01  (avec  potasse). 

Protdines  :  Pour  100  qx  de  matidre  sdche,  la  teneur  en  protdines 
est  de  19  qx  47  (avec  NPK),  17  qx  32  (avec  phosphore),  16  qx  07 
(avec  azote),  15  qx  88  (avec  potasse),  13  qx  04  (sans  fumure). 

Cellulose  :  Pour  100  qx  de  matidre  sdche,  la  teneur  en  cellulose  est 
de  26  qx  71  (avec  phosphore),  26  qx  29  (sans  fumure),  21  qx  92  (avec 
azote),  21  qx  19  (avec  potasse),  21  qx  04  (avec  NPK). 

Cendres  :  Pour  100  qx  de  matidre  sdche,  la  teneur  en  cendres  est 

de  10  qx  30  (avec  phosphore),  7  qx  93  (avec  NPK),  7  qx  36  (sans 

fumure),  7  qx  17  (avec  azote),  7  qx  05  (avec  potasse). 

Hydrates  de  carbone  :  Pour  100  qx  de  matidre  sdche,  la  teneur  en 
hydrates  de  carbone  est  de  54  qx  83  (avec  potasse),  52  qx  59  (avec 

azote),  50  qx  98  (sans  fumure),  48  qx  49  (avec  NPK),  45  qx  63  (avec 

phosphore). 

II  se  ddgage  de  ces  chiffres  que  les  fumures  phosphorique,  azotde 
et  potassique  augmentent  le  rendement,  que  celles  potassique  et  azotde 
amdliorent  la  qualitd.  II  faut  chercher  &  obtenir  le  meilleur  pourcen- 
tage  de  matidres  grasses,  de  proteines,  d’hydrates  de  carbone,  abaisser 
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par  consequent  celui  de  cellulose  et  obtenir  aussi,  cela  va  sans 
insister,  la  plus  forte  quantity  a  1 ’hectare.  Pour  ces  raisons,  il  y  a 
lieu  d’employer  des  fumures  potassiques  et  azot^es  :  une  fumure 
complete  ne  parait  pas  donner  pour  les  L<5gumineuses  aunuelles  les 
mSmes  brillants  resultats  qu’elle  a  foumis  pour  les  Gramin^es  vivaces. 
L’addition  d’engrais  semblerait,  £  premiere  vue,  devoir  faire  pr6f6rer 
les  coupes  de  juillet  plutdt  que  de  juin,  si  l’on  en  juge  par  le  seul 
resultat  brutal  des  rendements,  mais  l’on  ne  doit  pas  oublier  que  les 
chiffres  pour  juillet  ne  sont  int^ressants,  chimiquement,  que  pour  les 
graines,  et  non  pour  le  fourrage. 

Conclusions  de  l ’etude  du  fenugrec  pour  graines. 

La  moyenne  de  la  coupe  d’aout,  la  seule  int^ressante,  a  donn6  : 

Sans  fumure  :  44  qx  de  graines,  dont  la  composition  centesimale 
est  :  10,21  eau,  19,13  matieres  grasses,  21,14  proteines,  26,83  cellu¬ 
lose,  2,66  cendres,  20,13  hydrates  de  carbone. 

Avec  azote  :  48  qx  60  de  graines,  dont  la  composition  centesimale 
est  :  9,87  eau,  16,52  matures  grasses,  20,38  proteines,  29,16  cellulose, 
2,24  cendres,  21,83  hydrates  de  carbone. 

Avec  phosphore  :  61  qx  66  de  graines,  dont  la  composition  cent£- 
simale  est  :  10,40  eau,  17,11  matures  grasses,  16,44  proteines,  27,81 
cellulose,  2,39  cendres,  25,86  hydrates  de  carbone. 

Avec  potasse  :  70  qx  40  de  graines,  dont  la  composition  centesimale 
est  :  9,16  eau,  21,11  matures  grasses,  18,14  proteines,  25,12  cellulose, 
2,54  cendres,  23,93  hydrates  de  carbone. 

Avec  fumure  complete  NPK  :  66  qx  10  de  graines,  dont  la  compo¬ 
sition  centesimale  est  :  10,04  eau,  18,44  matures  grasses,  20,86  pro¬ 
teines,  26,13  cellulose,  2,41  cendres,  22,12  hydrates  de  carbone. 

L’addition  d’une  fumure  potassique  se  r6v£le  done  particuliferement 
heureuse  pour  la  production  des  graines  de  fenugrec. 

Matilres  grasses  :  100  qx  de  graines  contiennent  21  qx  10  de  matures 
grasses  (avec  potasse),  19  qx  11  (sans  fumure),  18  qx  42  (avec  NPK), 
17  qx  10  (avec  phosphore),  16  qx  50  (avec  azote). 

ProUines  :  100  qx  de  graines  contiennent  21  qx  12  de  proteines 
(sans  fumure),  20  qx  39  (avec  NPK),  20  qx  39  (avec  azote),  18  qx  13 
(avec  potasse),  16  qx  43  (avec  phosphore). 

Cellulose  :  100  qx  de  graines  contiennent  29  qx  15  de  cellulose 
(avec  azote),  27  qx  79  (avec  phosphore),  26  qx  81  (sans  fumure), 
26  qx  12  (avec  NPK),  25  qx  11  (avec  potasse). 

Cendres  :  100  qx  de  graines  contiennent  2  qx  64  de  cendres  (sans 
fumure),  2  qx  52  (avec  potasse),  2  qx  40  (avec  NPK),  2  qx  38  (avec 
phosphore),  2  qx  22  (avec  azote). 
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Hydrates  de  carbone  :  100  qx  de  graines  contiennent  25  qx  83  d’hy- 
drates  de  carbone  (avec  phosphore),  23  qx  92  (avec  potasse),  22  qx  11 
(avec  NPK),  21  qx  81  (avec  azote),  20  qx  11  (sans  fumure). 

En  examinant  ces  chiffres,  l’on  peut  constater  que  les  apports  de 
fumure  en  general  sont  bienfaisants,  mais  qu’une  addition  d’engrais 
potassiques  (de  200  Kos  de  chlorure  de  potassium  Si  l’ha.),  non  seule- 
ment  augmente  le  rendement,  mais  ameliore  la  valeur  nutritive  de 
la  graine  (maximum  d’616ments  nourriciers  pour  le  gros  betail)  et  le 
taux  de  matures  grasses,  circonstance  particulierement  int^ressante 
pour  1’industrie  des  ol^agineux. 

Ren4  Salgues. 
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Plante  cultivee  sur  sol  sans  fumure  ('). 


Rendements. 

a )  Fourrage . 


POUR  2  M*  PAR  HECTARE 
on  grammes  en  kilogrammes 


Mars .  1.106  5.530 

Avril .  1.740  8.700 

Mai .  2  124  10.620 

Juin  .  2.442  12.210 

Juillet .  2.510  12.550 

Aotit .  1.824  9.120 


FEUILLES  FRUITS  ET  GRAINES 
n  kilogrammes  par  hectare 


Avril  . 
Mai  .  . 

Juillet. 
Aout  . 


2.100 

3.410 

6.128 

5.156 

3.184 

900 


3.430 

5.290 

4.492 

6.040 

6.150 

3.820 


1.014 

3.216 

4,400 


Analyse  chimique. 


Matibre  sbche  ....  12,67 
Matiferes  grasses.  .  .  1,40 

Proteines . 18,51 

Cellulose . 22,41 

Cendres .  8,89 

Hydrates  de  carbone  .  48,79 


14,22  15,13 

2,10  2,21 
19,40  16,22 

24,28  25,31 

8,16  8,11 
46,06  48,15 


16.21  22,14  24,36 

1,83  1,42  1,08 

13,10  11,06  10,22 

26,44  29,13  31,06 

7,42  6,36  6,02 

51.21  2,03  51,62 


1.  Une  partie  des  tableaux  analytiques  accompagnant  cette  4tude  ont  6t6 
supprim£s  pour  raisons  mat£rielles  et  commodites  de  i’impression  (N.D.L.R.). 
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Mineralisation  de  la  plants  entiere. 


N 

P 

K 

NPK 

NPKj= 

100^ 

K 

Mars 

.  .  2,96 

0,13 

3,37 

7,06 

41,1 

10,2 

41, 

Avril . 

.  .  3,10 

0,61 

2,91 

6,68 

44.9 

8,8 

43, 

Mai  . 

.  .  2,59 

0,58 

2,55 

5,12 

45,'0  . 

10,0 

44,! 

Juin  . 

.  .  2,09 

0,56 

2,01 

4,66 

44,1 

11,9 

43. ( 

Juillet 

.  .  1,16 

0,41 

1,49 

3,66 

48,0 

11,1 

40, ( 

Aout. 

.  .  1,63 

0,27 

1,14 

3,04 

53,4 

8,8 

31,! 

Repartition  des  constitoants  de  la  coupe  de  juin. 

a  l’hectare  pour  100 

Matures  grasses .  35,40  0,29 


Proteines .  258,85  2,12 

Cellulose .  522,58  4,28 

Cendres .  146,52  1,20 


Hydrates  de  carbone .  1012,20  8,29 


b)  Gravies. 


Eau . . 

Matures  grasses.  .  . 

ProtSines . 

Cellulose  ...... 

Cendres  . 

Hydrates  de  carbone . 
Coumarine . 


10,21 

19.13 

21.14 
26,83 

2,56 

20,13 

0  gr.  0104  »/• 


Huile. 


Densite  &  15°  C .  0,9436 

Densite  des  acides  gras  &  30°C .  0,8961 

Point  de  coagulation .  —  13° 

Point  de  fusion  des  acides  gras .  20°4 

Point  de  solidification  des  acides  gras .  11°5 

Indice  de  Maumene  ou  Ochauffement  sulfurique  : 

Absolu .  93 

Relatif .  250 

Solubility  dans  l’alcool  absolu .  51 

Indice  de  saponification  (KOttstorfer) .  189,2 

Indice  d’acides  gras  fixes  [insolubles]  (Hehner)  ....  93,4 

Acidity  exprimSe  en  acide  ol6ique .  2,94 

lndice  d’iode  (Hubl) . 131,4 

Indice  de  brome  (Levallois-Braun)  . .  0,851 

Indice  de  refraction  a  20°C .  1 ,4781 

Rendement  en  huile .  9,81  »/. 
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1°  LIVRES  NOUVEAUX 


Exposes  annuels  de  biochimie  m6dieale,  publies  sous  la  direc¬ 
tion  de  M.  POLONOVSKI.  Un  vol.  in-8°,  270  pages.  Prix,  broche  :  7b  francs. 
Masson  et  Cie,  edit.,  Paris,  1939.  —  L’extrfime  abondance  des  publications  de 
biochimie  fait  qu’il  est  devenu  trfes  difficile  de  se  tenir  au  courant  des  pro- 
gres  realises  journellement  dans  ce  domaine.  D’une  ann£e  A  l’autre,  les 
conceptions  qui  paraissaient  le  mieux  etablies  sont  modifiees.  A  suivre  ces 
modifications  au  jour  Ie  jour,  on  s’essouffle  et  l’on  a  la  sensation  penible  de 
n’fitre  jamais  complfetement  «  a  la  page  ».  J’ai,  pour  ma  part,  accueilli  avec 
joie,  avec  reconnaissance,  le  livre  que  vient  de  publier,  sous  la  direction  du 
professeur  Michel  Polonovski,  la  librairie  Masson. 

Sur  1’initiative  de  M.  Polonovski,  un  certain  nombre  de  biochimistes  ont 
donn6,  l’an  dernier,  a  la  Faculty  de  M6decine  de  Paris,  un  enseignement 
complAmentaire  de  chimie  mSdicale.  Leurs  conferences  ont  et6  r£unies  dans 
ce  volume.  II  suffira  de  donner  la  liste  des  conferences  et  des  conf6renciers 
pour  dire  tous  les  services  que  pourra  rendre  l’ouvrage  : 

L’ammoniurie  et  FammoniSmie  (M.  Polonovski)  ;  le  mecanisme  des  reac¬ 
tions  d’oxydation  dans  les  organismes  vivants  (E.  J.  Bigwood)  ;  les  potenliels 
d’oxydo-reduction  des  systfemes  biologiques  |R.  Wurmseb)  ;  les  diastases, 
notions  sur  leur  cinetique,  leur  constitution  et  leur  mode  d’action  (P.  Fleory)  ; 
la  vitamine  A  (axerophtol)  et  ses  provitamines  (M.  JAViLLiER);les  vitamines  B 
(P.  Boulanger)  ;  les  hormones  antehypophysaires,  gonadotrope  et  galactogfene 
(R.  Wolfe);  transformation  du  glycogene  en  acide  lactique  dans  le  muscle 
(E.  Aubel);  le  cancer  chimique  (G.  Sannie);  le  metabolisme  cancSreux 
(C.  SanniA);  provides  du  s4rum  sanguin;  apergus  physico-chimiques  sur 
les  cedAmes  (M.  Machebieuf);  les  lipides  et  les  substances  lipoidiques  du 
serum  sanguin;  les  c£napses  lipido-proteiques;  quelques  apergus  sur  les 
lip6mies  (M.  Machebceuf);  le  m6tabolisme  du  calcium,  physiologie,  tech¬ 
niques  de  la  mesure,  leur  application  au  diagnostic  (Ch.-O.  Guillaumin);  les 
methodes  d’adsorption  en  biochimie;  la  chromatographic  (M.  Polonovski). 

On  voit  que  chaque  question  se  trouve  exposAe  par  l’homme  competent. 
Je  souhaite  que  le  titre  soit  parfaitement  exact  et  que,  annuellement,  de 
nouvelles  mises  au  point  nous  tiennent  au  courant  des  conceptions  nou- 
velles.  Elies  seront  certainement  apprAcieespar  le  monde  medical  et  phar- 
maceutique.  M.  Mascre. 

DAUTREBANDE  (L.),  PHILIPPOT  (E.),  NOGAREDE  (F.)  et  CHARLIER  (R.). 
Travaux  pratiques  et  demonstrations  de  pharmacodynamie. 

Un  vol.  broche  in-8",  134  pages  avec  56  fig.  Prix  :  35  fr.  Masson  et  Cie,  edit., 
Paris,  1938.  —  Dans  cet  ouvrage,  le  professeur  Dautrebande  et  ses  collabora- 
teurs  envisagent  faction  experimental  de  diverses  substances  medicamen- 
teuses;  chaque  technique  est  decrite  avec  precision,  mais  sans  details  mutiles 
et  de  nombreux  traces,  trfes  nets,  viennent  illustrer  ces  demonstrations. 
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Aprfes  quelques  g6ndralit6s  sur  les  techniques  expGrimentales,  ou  nous 
noterons  en  particulier  la  perfusion  par  onde  pulsatile  (appareil  de  Marcu), 
la  chambre  pour  muscles  lisses,  viennent  des  chapitres  sur  le  sinus  caroti- 
dien,  les  reflexes  d’inhalation,  le  dosage  biologique  des  preparations  de 
digitale,  les  anesth£siques,  les  modifications  du  systeme  nerveux  autonome, 
les  diuretiques,  et  surtout  l’oxyggnoth6rapie  et  la  carboth6rapie,  domaine 
ou  les  travaux  du  professeur  Dautrebande  sont  maintenant  classiques. 

Enfin,  a  cotd  de  la  partie  physiol ogique,  quelques  pages  sont  consacrfies  a 
l’identification  de  diverses  substances  chimiques,  min^rales  ou  organiques. 
Plusieurs  m£thodes  de  detection  de  gaz  de  combat  sont  egalement  decrites. 
En  resume,  excellent  livre,  tr6s  clair  et  tres  documente,  ou  l’on  trouvera  de 
nombreux  renseignements  pratiques  et  cet  ouvrage,  destine  en  principe  aux 
etudiants,  rendra  egalement  service  k  tous  ceux  qui  s’occupent  de  pharmaco¬ 
dynamic.  R.  Paris. 

BREDERECK  (Helmut)  et  MITTAG  (Robert).  Vitamine  und  Hormone 
und  ill  re  technische  UarsL'llung.  I.  Ereebni.sse  der  Vilnmin- 
und  Hormonforscliung  (I.  Resultats  de  l’etude  des  vitamines  et  hor¬ 
mones).  2'  Edition.  Un  vol.  in-8°,  xn-138  pages  et  un  tabl.  hors  texte.  Prix  : 

7  R.  M.,  S.  Hirzel,  edit.,  Leipzig  G.  t,  1938.  —  Cet  ouvrage  est  le  premier 
d'une  serie  qui  doit  etre  trfes  prochainement  complete  en  quatre  volumes. 
On  y  trouve,  tres  methodiquement  exposees,  les  definitions,  les  caracteris- 
tiques  chimiques  et,  quand  c’est  possible,  les  formules  de  constitution  des 
diverses  vitamines  (elles  sont  maintenant  dix  A  doqze),  decrites  selon  l’ordre 
alphabetique  des  lettres  habituellement  employees  pour  les  designer. 

Les  hormones  sont  ensuite  etudiees,  au  point  de  vue  historique  et  chi- 
mique,  dans  l’ordre  suivant  :  hormones  sexuelles  (masculines,  puis  femi¬ 
nines),  insuline,  adrenaline,  cortine,  thyroxine,  hormones  des  parathyro'ides. 
de  l’hypophyse,  du  thymus,  hormones  circulatoires,  hormones  v6getales  : 
auxines  a  et  6,  het6ro-auxine,  bios. 

Le  tout  est  presente  avec  nettete  et  concision  et  complete  par  une  liste  des 
memoires  consultes,  au  nombre  de  plus  de  quatre  cent  vingt,  parmi  lesquels 
on  peut  s’etonner  de  ne  trouver  qu’une  dizaine  de  travaux  frangais. 
L’ouvrage,  qui  represente  bien  un  resume  de  l’etat  actuel  de  nos  connais- 
sances  sur  ces  questions  si  importantes  et  qui  evoluent  si  rapidement  se 
termine  par  une  table  des  matieres  detainee. 

La  fabrication  des  preparations  vitaminiques  et  hormonales  fera  l’objet 
des  volumes  suivants.  R.  Weitz. 

MASSA  (Vincent).  Etude  botanique  et  chimique  d’une  Rubiacde 
du  liitor»l  m£riiferrnn6en  «  Crueianella  maritima  »  L.  Thtee 
Doct.  Univ.  Montpellier  (Pharm.).  Un  vol.  in-8°,  115  pages,  21  fig.  Imprim. 
Gh.  D£ban,  Montpellier,  1938.  —  Cette  espfece  habite  les  sables  du  littoral 
mediterraneen,  de  la  Provence  a  l’ltalie  et  de  l’Algerie  h  l’Egypte;  elle  y 
forme  souvent  des  peuplements  caracteristiques,  en  association  xerophile. 

Ge  mode  de  vie  a  retenti  sur  la  morphologie  des  organes  vegetatifs,  dont 
l’auteur  donne  une  fitude  d6taill6e,  accompagn^e  de  bons  dessins. 

La  plante  est  riche  en  oxalate  de  calcium  (raphides)  et  en  chlorure  de 
sodium.  Elle  renferme  des  ferments  et,  surtout  dans  la  racine,  des  lanoi'des 
pyrogalliques  et  des  h6t6rosides  :  aspgruloside  d6jh  signals  chez  une  dizaine 
de  RubiacSes  et  glucosides  anthraquinoniques  (galiosin  et  acide  rub6ry- 
thrique).  Si  l’on  soumet  la  plante  vivante  a  une  lumifere  blanche  d6compos6e, 
certaines  radiations  empfichent  la  formation  des  oxyanthraquinones,  tandis 
que  les  radiations  rouges  ou  l’obscuritfi  la  favorisent  et  mfime  provoquent 
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l’apparition  de  ces  hdtArosides  dans  des  organes  qui  en  sont  normalement 
dApourvus. 

L’auteur  a  suivi  la  formation  et  les  variations  saisonniferes  des  tanoides, 
comparativement  avec  celles  des  oxyanlhraquinones  :  leur  localisation  est 
identique;  la  diminution  du  taux  des  tanoides,  au  printemps,  correspond  a 
l’apparition  des  oxyanthraquinones,  ce  qui  est  en  accord  avec  les  theories 
pr6c6demment  Amises  par  Gilson,  puis  par  Goris  et  Crete  A  la  suite  de  leurs 
etudes  sur  la  rhubarbe ;  cette  observation  Atablit,  pour  les  d6rivds  du  type 
alizarine,  des  faits  analogues  k  ceux  constatAs  avec  les  derives  du  type  de 
l’Amodine  qui  existent  chez  les  Polygonacees.  R.  Wz, 


2°  JOURNAUX  -  REVUES  -  SOCIETES  SAVANTES 


Physique  et  Chimie. 

Detection  spectrale  des  hormones  cestrog6ne»  dans  I'urine 
de  la  femme  enceinte.  Bierry  (H.)  etGouzoN  B.),  C.  R.  Ac.  Sc.,  1938, 
206,  p.  943.  —  Methode  basAe  sur  les  spectres  de  fluorescence.  P.  C. 

La  constitution  de  certains  ri£riv<*s  de  la  cafdine,  de  la 
theobromine  et  de  la  theophylline  d’apr&s  1'etude  de  leur 
dialyse.  Nowatke  (V.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1937,  8e  s.,  26,  p.  481-490. 

R.  Cr. 

meianiue  Iix6e  sur  les  complexes  pr»t£idiques  non  dialy- 
sables  du  sang  et  de  I’urine  <ie  mu  lades  cancdreux.  Rous¬ 
seau  (E.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1938,  206,  p.  949.  —  Un  pigment  mAlanique  est  flx6 
sur  les  complexes  proteidiques  du  sang  ou  de  I’urine  de  malades  cancAreux, 
et  l’importance  du  floculat  noir  obtenu  avec  ces  complexes  est  en  rapport 
direct  avec  l'Alat  Avolulif  de  la  nAoplasie.  Cette  mAlanine  parait  jouer  le  r61e 
d’un  tAmoin.  P.  C. 

Reduction  de  l’acide  nitreux  par  In  cy-teine  et  le  glota- 
thion.  Lemoigne  (M.j,  Monguillon  (P.l  et  Desveaux  (R.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1938, 
206,  p.  947.  —  Comme  l’acide  ascorbique,  la  cystAine  et  le  glutalhion 
rAduisent  ’acide  nitreux,  avec  formation  d’hydroxylamine  et  d’ammo- 
niaque.  P.  C. 


Chimie  vegetale. 

Alcalinitd  des  cendres  et  perte  de  ohlore  a  I’incin^ration. 

Baerts  (F.)  et  Vandewijer  (R.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1937,  205,  p.  622.  —  On  consi- 
dAre,  en  biochimie  vAgAtale,  l’alcalinitA  des  cendres  comme  une  mesure  assez 
approchAe  des  acides  organiques  salifiGs  par  des  bases  Axes.  Mais  cette  deter¬ 
mination  n’est  pas  rigoureuse  ;  ainsi,  l’incin6ration  d’un  melange  de  saccha¬ 
rose  et  de  chlorure  de  potassium  laisse  un  residu  alcalin,  montrant  une 
perte  de  chlore  dquivalente  a  l’alcalinite.  La  perte  de  chlore  provient  de  la 
transformation  d’une  partie  du  chlorure  en  carbonate,  par  action  de  l’eau  et 
de  l’anhydride  carbonique  provenant  de  la  combustion  de  la  mature  orga- 
nique.  Les  pertes  de  chlore  lors  de  (’incineration  des  tissus  sont  loin  d’etre 
negligeables.  P.  C. 
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Sur  mi  principe  lacrymogfene  des  racincs  de  «  Ranunculus 
Tbora  »  L.  Goris  (A.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1937,  205,  p.  624.  —  Le  broyage  des 
racines  fraiches  de  Ranunculus  Thora  donne  naissance  a  une  huile  vksicante 
et  lacrymogkne  (protoanemonine),  se  transformant  rapidement  enune  masse 
solide  dfipourvue  d’action  irritante;  de  la  masse  amorphe  on  peut  extraire 
par  l’ac6tone  bouillante  un  peu  d'an^monine  cristallis^e.  La  protoanemonine 
n’existe  pas  vraisemblablement  pr6form6e  dans  la  plante,  mais  elle  apparait 
au  cours  du  broyage.  D’autre  part,  la  plante  ne  semble  contenir  aucune 
substance  dont  la  toxicite  justifie  sa  reputation  d’ancien  poison  des  fieches. 

P.  C. 

Recherches  sur  la  stabilisation  de  quelques  plantes  A  acide 
cyanliyirique.  Plouvier  (V.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1937,  205  p.  749.  —  La  stabi¬ 
lisation  des  plantes  k  acide  cyanhydrique  par  des  solvants  bouillants  s’accom- 
pagne  d’une  perte  d’acide  cyanhydrique;  il  s’agit  d’une  hydrolyse  d’origine 
diastasique,  qui  est  d’aulant  plus  faible  que  la  temperature  est  plus  elevee. 

P.  C. 

L’atisine  de  I'  «  Aconitum  beterophyllum  »  'Wall,  et  l'antho- 
rine  de  l’  «  Aconitum  tnihora  »  L  Goris  (A.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1937, 
205,  p.  1007.  —  L 'Aconitum  heterophyllum  contient.  trois  alcaloldes  :  l’atisine, 
un  isomkre  de  celle-ci  (isoalisine)  et  un  alcalo'ide  insoluble  dans  l’ether. 
L’A.  Anthora  renferme  deux  alcaloldes  connus  :  l’anthorine  et  la  pseudo- 
anthorine.  L’anthorine  etant  identique  a  l’atisine  doit  prendre  ce  dernier 
nonij  qui  a  la  priorite.  P.  G. 

Sur  un  holoriiglucoside  nouveau  i-etirg  du  sophoraflavono- 
loside.  RabatA  (J.)  et  Dussy  (J.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1937,  205,  p.  1431.  —  Le 
sophoraflavonoloside,  heteroside  du  Sophora  japonica  L.,  fournit  par  hydro¬ 
lyse  totale  deux  molecules  de  glucose  et  une  molecule  de  kaempferol.  Par 
hydrolyse  partielle,  par  ebullition  d’une  beure  avec  l’acide  sulfurique  a 
2  %,»  les  deux  oses  ne  sont  pas  separes  et  restent  unis  sous  la  forme  d’un 
holodiglucoside  nouveau,  different  du  gentiobiose  et  du  cellobiose,  le  sopho- 
rose.  Le  sophorose  a  ete  obtenu  crislallise  sous  la  forme  a;  la  liaison  holo- 
sidique  est  une  liaison  fi.  Sa  formule  brute  est  C1,H„0M.H,0.  II  renferme 
8  oxhydryles.  II  est  hydrolysable  par  les  acides  dilues  k  chaud  et  par 
l’emulsine  en  donnant  du  d-glucose.  P.  C. 

Sur  la  presence  d’amygdonitrileglucoside  dans  le  genre 
«  Coioneastcr  »  et  quelques  autres  ltosac£es  Plouvier  (V.).  C.  R. 
Ac.  Sc..  205,  p.  1433.  —  Dans  l’etat  actuel  de  nos  connaissances,  il  semble 
que  les  Rosacees  (Amygdaiees  et  Pom^es)  renferment  de  l’amygdonitrileglu- 
coside  dans  tous  les  organes,  h  l’exception  des  graines.  L’amygdaloside  se 
trouve  essentiellement  dans  les  graines.  P.  C. 

Action  de  la  ehlorupicrine  sur  la  vitamine  It,  contenue 
dans  le  bi6.  Silberstein  (L.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1937,  205,  p.  1467.  —  La  chlo- 
ropicrine  n’altfere  pas  la  vitamine  R,  contenue  dans  le  bl6  (contrairement  k 
l’anhydride  sulfureux,  qui  la  dktruit).  P.  C. 

Matiere  medic  ale. 

Le  bawa-kawn.  Leclerc  (Henri).  Presse  Medicate,  30  janvier  1937,  45, 
p.  164.  —  Dans  l’archipel  polyn6sien,  on  l’emploie  pour  stimuler  la  digestion, 
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comme  balsamique,  pour  gudrir  les  affections  contagieuses  genitales.  L'auteur 
le  conseille  en  pilules,  en  decoction  ou  en  suppositoires.  L’usage  prolong^ 
amfenerait  I’ebrietd  (kawa'isme)  et  l’affaiblissement  musculaire.  R.  R. 

I. a  marjolaine  vraie  («  Majorana  hortensis  »  Moench)  et  sa 
culture.  Chevalier  (Aug.).  Rev.  de  Bot.  appl.,  Paris,  1938,  18,  p.  593-604.  — 
On  sait  que  la  specification  des  marjolaines  utilises  dans  le  commerce 
n’est  rien  moins  que  fix6e.  La  marjolaine  vraie  du  commerce,  qu’il  ne  faut 
pas  confondre  avec  la  «  marjolaine  vivace  »  ou  origan,  a  6te  appelee  par 
Linne  Origanum  Majorana  L. ;  elle  n’est  pas  connue  a  l’etat  spontan6. 

Les  grands  botanistes  Bentham  et  J.  Briquet  ont  sdpare  les  deux  genres 
Origanum  et  Majorana.  Ce  dernier  prAsente  un  calice  bilabie,  contrairement 
A  la  fleur  des  origans,  qui  poss&de  au  calice  cinq  dents  presque  egales. 

Le  Majorana  hortensis  est  de  beaucoup  l’espfece  la  plus  cultivee  dans  les 
jardins  du  midi  de  la  France,  du  nord  de  l’Afrique,  en  Egypte,  en  Asie 
Mineure,  en  Indochine  etdans  l’lnde;  elle  comporte  de  nombreuses  varietds 
et  fait  l’objet  de  cultures  industrielles  a  Saint-Remy-en-Provence  et  en 
Tunisie,  oil  Sfax  est  son  port  d’exportation  (*). 

En  France,  la  plante  est  bisannuelle,  landis  qu’elle  devient  vivace  en 
Afrique  du  Nord ;  il  y  aurait  done  interdt  k  dtudier  les  diverses  races,  car 
elles  n’ont  pas  la  m6me  valeur  en  parfumerie. 

En  Provence,  on  la  sfeme  sous  chassis  avant  l’hiver  et  on  la  repique  en 
avril ;  on  obtient  ainsi  des  touffes  plus  copieuses  que  par  le  semis  en  place 
et  l’on  ne  risque  pas  le  ddsastre  des  gelees.  On  «  pince  »  les  plantes  pour 
les  faire  ramifier;  elles  fleurissent  en  juillet;  on  rdcolte  en  coupant  a  la 
faucille  un  peu  au-dessus  du  sol.  Sous  le  climat  parisien,  la  marjolaine  ne 
donne  pas  de  graines  et  dure  deux  ans  au  plus.  Dans  les  pays  chauds  on 
peut  la  laisser  quatre  a  six  ans. 

Les  besoins  du  marchd  dtant  limites,  on  ne  doit  pas  conseiller  1’extension 
de  la  culture.  La  France  provengale  et  tunisienne  produit  environ  400  tonnes, 
ce  qui  parait  largernent  suffisant  pour  la  capacity  d’absorption  du  marche, 
qui  compte  surtout  comme  acheteurs  l’Allemagne  et  l’Europe  centrale  ou  la 
plante  est  utilisde  comme  condiment  en  charcuterie ;  Marseille  est  le  prin¬ 
cipal  port  d’importation  pour  la  marjolaine  de  Tunisie. 

En  Espagne,  on  la  distillait,  mais  l’essence  ne  parait  pas  avoir  des 
debouches  importants;  en  mfedecine  populaire  la  plante  est  peu  employee, 
et  seulement  dans  les  pays  balkaniques.  Em.  P.  • 

Action  des  engrais  sur  la  digritale  (D.  purpurea  et  D.  lanata ). 
Boshart  (K.).  Heil-  u.  Gew.  Pfl.,  1937,  17,  p.  97.  —  L’emploi  des  engrais 
permet  d’augmenter  le  rendement  de  la  recolte  des  digitales  et  l’activite  des 
produits  obtenus.  Les  feuilles  rdcoltees  au  cours  de  l’apr6s-midi  sont  plus 
actives  que  les  feuilles  r^coltees  dans  la  matinee.  La  dessiccation  doit  etre 
faite  a  50-55°;  une  temperature  de  70e  provoque  une  diminution  d’activite. 

M.  M. 

Pncerons  des  plantes  mddicinales.  Flachs  (K.).  Heil-  u.  Gew.  Pfl., 
1937,  17,  p.  119.  —  Liste  et  description  des  Aphides  parasites  de  24  plantes 
medicinales.  M.  M. 

1.  P.  Luciani.  La  culture  de  la  marjolaine  dans  la  region  sfaxienne.  Bull.  Sc. 
pharm.,  1921,  28,  p.  249-251. 
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Toxicologie. 

Dependence  des  actions  pilotropique  et  toxique  dn  thallium 
sur  le  Jeune  aprfts  traitement  Levkovich  (L.  I.).  Arch,  internat.  Pharm. 
et  Thir.,  1937, 55,  p.  1-8.  —  Un  jeune  de  cinq  jours  des  animaux  trails  al’acetate 
de  thallium  augmente  le  nombre  des  animaux  qui  prAsentent  la  reaction 
spAcifiquede  mue  de  Iljin.  La  durAe  minima  du  jeune  nAcessaire  pour  inten- 
sifier  l’action  de  l’acetate  de  thallium  est  de  deux  ou  trois  jours.  Les  affections 
du  tube  digestif  sont  beaucoup  plus  frAquentes  comparativement  aux  autres 
s/mptdmes  d’intoxication.  L’intoxication  chez  l’animal  soumis  au  jeflne  est 
plus  rapide  et  la  mort  plus  prAcoce.  P.  B. 

Nouvelle  methode  pour  la  determination  de  la  toxicitg  des 
composes  d’or.  Ernst  (A.  M.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Thdr.,  1937.  56, 
p.  193-194.  —  MAthode  basAe  sur  l’augmentation  de  l’Aosinophilie  sanguine. 

P.  B. 

Nouvelles  reeherehes  sur  le  sort  et  l’action  du  phenol  dans 
l’organisme  animal.  Barac  (G.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Thdr.,  1937, 
56,  p.  427-477.  —  La  reaction  au  2-6  dibromoquinonechlorimide  permet  de 
dAceler  rapidement  de  petites  quantity  de  phenol  libre  et  de  phenol  sulfo- 
conjuguA  dans  le  sang.  Les  techniques  spectrographiques  de  Tauteur  permet- 
tent  de  doser  qualitativementetquantitativement  le  phenol  libre  et  le  phenol 
sulfoconjuguA  dans  les  milieux  biologiques.  Les  divers  organes,  parmi 
lesquels  le  foie,  ne  dAtruisent  pas  le  phenol  in  vitro.  L’injection  intraveineuse 
de  phAnol  est  suivie  d’une  distribution  rapide  de  cette  substance  dans  les 
divers  organes  parmi  lesquels  les  muscles  squelettiques  occupent  la  premiere 
place.  La  conjugaison  du  phAnol  a  lieu  en  Tabsence  du  foie,  de  l’intestin  et 
des  reins.  La  sulfoconjugaison  rAduit  notablement  la  toxicitA  dii  phenol.  La 
resorption  du  phenol  A  partir  de  la  muqueuse  gastro-intestinale  se  fait  trAs 
rapidement.  L’administration  intra-gastrique  de  phenol  au  lapin  s’accom- 
pagne  d’une  atteinte  renale  caractArisAe  par  de  l’albuminurie  lAgAre  et 
Tapparition  d’eiements  renaux  rares,  de  cylindres  et  de  cristaux  d’oxalates 
calciques  dansl’urine.  Chez  le  chien.  on  ne  trouve  dans  les  memes  conditions 
que  de  I’oxalate  de  chaux  dans  1’urine.  L’hAmoglobipe  d’un  animal  intoxique 
par  le  phenol  conserve  sa  propriete  de  fixer  1’oxygAne.  Les  sels  de  calcium 
ionisables  n’ont  pas  d’influence  sur  les  convulsions  determinees  par  le 
phenol.  Le  phenol  exerce  une  action  directe  sur  le  coeur.  P.  B. 

Excretion  et  repartition  du  brome.  Frey  (E.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u. 
Pharm.,  1937,  187,  p.  275-281.  —  AprAs  administration  de  brome  le  lapin 
excrete  le  brome  et  le  chlore  dans  les  mAmes  rapports  que  ces  halogAnes 
sont  contenus  dans  le  serum.  Les  reins  ne  differencient  pas  le  brome  du 
chlore.  Le  brome  administre  ne  se  repartit  pas  dans  les  organes  proportion- 
nellement  A  la  teneur  en  chlore^de  fagon  A  rAaliser  partout  la  m6me  teneur 
en  halogAne  totaux  ou  en  chlore,  mais  les  organes  les  plus  riches  en  chlore 
sont  aussi  les  plus  riches  en  brome  et  la  diminution  du  taux  des  organes  en 
brome  suit  celle  du  chlore.  En  general  le  brome  penetre  trAs  facilement  dans 
les  cellules  et  y  remplace  le  chlore  si  ces  cellules  sont  dAjA  riches  en  chlore. 

P.  B. 

Sur  la  question  des  conditions  d’action  temporelles  et  des 
concentrations  des  toxiques.  Axmacher  (Fr.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u. 


BIBLIOGRAPHIE  ANALYTIQUE 


Pharm.,  1937,  187,  p.  364-370.  —  L’administration  croissante  de  toxiques  (en 
injections  sous-cutanAes  et  en  solutions  AquimoIAculaires)  determine  un 
retard  de  l’apparition  temporelle  du  maximum  d’action.  Ce  retard  s’explique 
par  le  fait  que  l’augmentation  des  doses  determine  une  diminution  relative 
de  la  surface  qui  conditionne  une  diminution  de  la  resorption.  Le  blocage 
de  cette  influence  par  la  fragmentation  cle  la  dose  montre  que.  m6me  par 
voie  sous-cutanAe,  l’apparition  du  maximum  d’action  est  indApendante  de  la 
dose  toxique.  P.  B. 


Pharmacologie. 

Sur  1’aetion  de  la  saponine  sur  le  coeur  de  grenouille.  Gott- 
denker  (F.)  et  Rothbergkr  (C.  J.),  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  186, 
p.  185-194. —  Au  debut,  phAnomAne  d’excitation  trAs  passager  (acceleration 
et  renforcement  des  contractions).  Ralentissement  et  dilatation  du  ventri- 
cule,  affaiblissement  des  contractions.  Diminution  de  volume  croissante  du 
ventricule,  d’abord  surtout  a  la  pointe,  dilatation  des  oreillettes.  Arr6t  sys- 
tolique  du  ventricule  avec  oreillettes  dilatees.  Puis  diminution  de  volume 
des  oreillettes.  P.  B. 

Pharmacologie  de  la  paraxanthine.  Unna  (K.)  et  Winiwarter  (F.). 
Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937, 187,  p.  163-169.  —  Action  analogue  h  celle 
de  la  theophylline  et  de  la  theobromine.  Toxicite  intermediate  entre  celle  de 
la  theophylline  et  celle  de  la  theobromine.  Comme  la  theobromine  elle  agit 
sur  la  respiration,  la  circulation  et  la  diurAse.  P.  B. 

Modifications  de  Faction  de  quelques  medicaments  car- 
diaques  par  Paconitlne.  Hueber  (E.  F.  v.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm., 
1937,  187,  p.  541-552.  —  Sur  le  coeur  isole  de  grenouilles  soumis  auparavant 
A  Faction  de  trfes  faibles  doses  d'aconitine,  KC1,  l’acetylcholine,  la  pilo¬ 
carpine  et  Padrenaline  determinent  sous  une  forte  augmentation  de  la  fre¬ 
quence  une  contracture  systolique.  Cette  derniAre  est  acceieree  nettement 
par  l’augmentation  de  la  frequence  des  pulsations,  mais  n’est  pas  condi- 
tionnee  par  elle.  L’atropine  sur  le  coeur  traitA  par  l’aconitine,  empfiche  seu- 
lement  Paction  contracturante  de  l’acAtylcholine  et  de  la  pilocarpine,  mais 
non  celle  de  KC1.  AprAs  AsArine,  PacAtylcholine  ne  determine  plus  de  con¬ 
tracture  sur  le  coeur  traite  par  l’aconitine,  mais  un  arret  diastolique.  Les 
doses  hypoliminaires  d’aconitine  renforcent  sur  le  coeur  de  grenouille 
Paction  contracturante  des  glucosides  digitaliques.  Cette  action  de  l’aconi- 
tine  est  due  principalement  A  Paugmentation  de  PexcitabilitA  des  lieux 
hAtArotopes  de  formation  des  excitations.  P.  B. 

Action  des  colorants  flavoniques  sur  le  eceur  isol6,  la  pres- 
sion  sanguine  et  le  systftme  vasculaire  pAripherique  des  Maui 
mifAres.  Jeney  (A.  von),  Mehes  (J.),  Czimmer  (A.  G.)  et  Sokoray  (L.).  Arch.  f. 
exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  187,  p.  553-564.  P.  B. 
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MEMOIRES  ORIGINAUX °" 


Les  virus  provides. 


Le  mot  «  virus  »  a  longtemps  design^  les  principes  actifs  des 
maladies  transmissibles.  On  les  classe  g£n6ralement  d’aprfes  leurs 
dimensions  en  deux  groupes.  Les  agents  des  maladies  et  des  fermen¬ 
tations  visibles  au  microscope  et  retenus  par  certaines  bougies 
filtrantes  sont  appeles  microbes.  Les  germes  pathog&nes  qui  passent 
k  travers  ces  bougies  et  qui  sont  invisibles  au  microscope  ont  re$u 
des  appellations  diverses  :  vims  invisibles,  virus  jiltrdbles,  ultravims, 
inframicrobes  (Ch.  Nicolle)  ou  par  abr&viation  virus. 

Cette  distinction  est  pratique  mais,  outre  que  l’assimilation  d’une 
bougie  filtrante  a  un  appareil  de  calibrage  est  fort  grossi&re  (in£ga- 
lit6  des  pores,  adsorption,  forces  electriques  de  filtration),  une  classi¬ 
fication  bas£e  sur  les  dimensions  est  tout  a  fait  arbitraire. 

Le  groupe  des  virus  invisibles  est  done  certainement  h£t6rog£ne.  II 
comprend  : 

a)  Des  microorganismes  vrais  de  taille  reduite  dont  la  nature  est 
voisine  de  celle  des  microbes.  Certains  (ceux  de  l’31ectrom61ie  de  la 
souris,  de  la  variole  et  de  la  vaccine)  ont  pu  Stre  photographies  dans 

*  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 

Bull.  Sc.  Pharm.  (Mars  1939).  7 


BERNARD  DELACE 


l’ultraviolet  (Barnard).  D’autres,  invisibles  individuellement,  forment 
des  colonies  visibles  (p^ripneumonie  des  bovidds,  agalaxie  caprine). 
Ils  sont  cultivables  in  vitro. 

b )  Des  agents  beaucoup  plus  simples,  dont  le  developpement  est 
lie  etroitement  h  celui  des  hdtes  vegetaux  ou  animaux  qu’ils  para- 
sitent. 

A  cette  categorie  appartiennent  les  agents  de  certaines  maladies  4. 
ultravirus  des  plantes  dont  le  type  est  la  mosa'fque  du  tabac.  Certains 
auteurs,  Wollman  en  particulier,  leur  rattachent  les  agents  des 
processus  bacteriophagiques. 

Nos  connaissances  sur  ce  sujet  ont  consid^rablement  evolue,  depuis 
trois  ans,  gr&ce  surtout  aux  recherches  de  Stanley,  de  Beard  et 
Wyckoff,  de  Loring,  de  Bawden  et  Pirie.  Nous  allons  exposer  les 
principaux  travaux  qui  ont  6t6  accomplis  dans  ce  domaine. 

Mosai'que  du  tabac. 

I.  —  Essais  d’isolement  du  virus  a  partir  du  jus  de  plantes  malades. 

A.  Premieres  recherches.  —  C’est  Ivanowski  (1892)  qui  constate 
le  premier  que  le  jus  extrait  de  plants  de  tabac  atteints  de  mosaique 
reste  virulent  aprfcs  filtration  sur  bougie  Chamberi.and. 

Vinson  (1927),  puis  Petre  (1929)  essaient  de  purifier  la  substance 
virulente  [1],  Ils  predpitent  le  jus  de  plante  malade  par  le  sous- 
acetate  de  plomb  et  traitent  le  liquide  sumageant  par  le  phosphate 
bipotassique.  Le  produit  phosphate  eiue  est  tr£s  infectieux  ;  il  donne 
la  reaction  xanthoproteique  et  celle  du  biuret. 

Barton  Wright  et  Me  Bain  (1933)  precipitent  par  l’acetone  a 
pH  =5  le  produit  de  Vinson  et  Petre.  Ils  obtiennent  deux  fractions, 
l’une  cristalline,  l’autre  colloi'dale,  toutes  les  deux  infectieuses  [2], 

Caldwell  (1934)  confirme  ces  r^sultats,  mais  dit  que  le  principe 
virulent  n’existe  dans  la  fraction  cristalline  qu’&  l’etat  d’impurete. 
Par  precipitations  et  lavages  fractionnes,  l’auteur  declare  avoir 
obtenu  des  cristaux  virulents  depourvus  d ’azote  [3]. 

B.  Recherches  de  W.  M.  Stanley.  —  II  faut  attendre  les  remar- 
quables  recherches  que  W.  M.  Stanley  poursuit  depuis  1935  pour 
que  la  question  s’edaircisse.  L’auteur  predpite  le  jus  de  plante 
malade  par  le  sulfate  d’ammonium  aux  4/10  de  saturation.  II  remet 
en  suspension  dans  l’eau  et  predpite  a  nouveau  par  le  sulfate  d’ammo¬ 
nium  ;  cette  suite  d ’operations  est  repetee  plusieurs  fois.  La  masse 
brune  obtenue,  composee  surtout  de  globulines,  est  decoloree  par  le 
sous-acetate  de  plomb  k  pH=8,7.  On  additionne  de  silice  colloidale  a 
2  %  &  pH=4,5  pour  eiiminer  les  proteides  inactifs,  on  remet  en 
suspension  dans  l’eau  h.  pH  =  8,  on  filtre  ;  le  proteide  actif  est  dans 
le  filtrat.  On  fait  cristalliser  en  ajoutant,  lentement  et  en  agitant,  une 
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solution  contenant  1  cm3  d’acide  acetique  cristallisable  dans  20  cm* 
de  sulfate  d ’ammonium  k  demi-saturation.  En  une  heure  environ 
apparaissent  des  aiguilles  cristallines.  On  retrouve  ainsi  40  %  du 
provide  actif  sous  forme  cristallis^e  [4]. 

Par  la  suite,  en  eiiminant  le  traitement  par  le  sous-ac6tate  de  plomb. 
on  est  arrive  k  un  rendement  de  80  %  [5]. 

II.  —  Propridtds  de  la  substance  virulente  cristallisde. 

A.  Composition  chimique.  —  La  substance  cristallis^e  ainsi  obtenue 
est  *de  nature  proteidique.  Les  premieres  methodes  de  preparation 
(traitement  k  pH  =  9)  donnaient  un  produit  non  phosphor^.  Les 
methodes  ulterieures  (Bawden  et  Pirie)  montrerent  que  le  phosphore 
fait  partie  de  la  constitution  du  provide  virulent  et  qu’il  est  n4ces- 
saire  k  l’activite  de  ce  dernier  [6]. 

Par  hydrolyse  alcaline  du  proteide-virus  k  0°,  on  obtient  un  acide 
nucieique  dont  les  proprietes  sont  voisines  de  celles  de  1 ’acide  zymo- 
nucieique.  II  est  insoluble  dans  l’acide  acetique.  II  est  hydrolyse  par 
la  soude  a  0,5  %  k  l’ebullition.  Le  sucre  obtenu  k  l’hydrolyse  est  un 
pentose.  On  a  pu  etablir  que  la  guanine  et  1 ’adenine  y  etaient  en 
quantite  presque  egales  ;  l’uracile  et  la  cytosine  y  ont  ete  deceiees  [7]. 

B.  PropriEtEs  physiques.  —  La  stability  du  proteide  cristallise  reste 
constante  pendant  deux  mois  a  pH=8.  La  decomposition  commence 
a  pH  =  9  et  est  instantanee  vers  pH  =11.  En  milieu  acide  la  decompo¬ 
sition  ne  commence  qu’k  un  pH  inferieur  a  1,5-1, 8  (Wyckoff)  [8]. 

Le  poids  specilique  est  de  1,30.  La  valeur  trouvee  pour  le  poids 
moieculaire,  17.000.000,  Concorde  avec  le  diamktre  des  molecules 
determine  par  ultrafiltration  (Wyckoff  et  Biscoe,  Stanley).  D’aprks 
un  travail  recent  (Neurath  et  Saum)  [9],  le  poids  moieculaire  deter¬ 
mine  par  diffusion  serait  compris  entre  59.000.000  et  64.800.000. 

L’activite  optique  est  a  =  0°43  par  milligramme  d’azote. 

La  coagulation  se  produit  vers  94°.  Le  point  isoeiectrique  est 
3,49  [10]. 

C.  Proprietes  biologiques.  —  a)  Taux  de  developpement.  II  a  ete 
etudie  par  Stanley,  qui  l’a  vu  croltre  de  jour  en  jour,  jusqu’a  la 
deuxikme  semaine  aprfes  l’inoculation.  A  partir  de  ce  moment,  il 
reste  constant  jusqu’k  la  treizikme  semaine  [11], 

b)  Virulence.  La  dose  minima  infectante  du  proteide  cristallise  est 
de  1  millionnieme  de  milligramme.  La,  virulence  est  cinq  cents  fois 
plus  eievee  que  celle  du  jus  de  plante  malade,  ce  qui  coincide  avec  le 
rendement,  le  jus  donnant  0,2  %  de  proteide  cristallise. 

II  est  essentiel  de  noter  que  la  virulence  reste  constante  au  cours 
des  cristallisations  successives.  Aprks  15  cristallisations,  elle  n’a  pas 
diminue. 
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c)  PropriSffis  antigeniqu.es.  Le  serum  d’animaux  prepares  par 
injection  du  proteide  pr^cipite  celui-ci  au  1/100.000  et  neutralise  sa 
virulence. 

Les  reactions  de  precipitation  sont  rigoureusement  speciflques. 

Le  virus  presente  certaines  analogies  avec  les  toxines  microbiennes  : 
l’action  menagee  de  certains  agents  physiques  (radiations  X  et  ultra- 
violettes)  ou  chimiques  (formol,  eau  oxyg^n^e,  acide  nitreux)  laisse 
au  proteide-virus  la  plupart  des  ses  caractfcres  chimiques  et  immu- 
nologiques,  mais  detruit  son  pouvoir  pathog£ne  (de  mime  que  le 
formol  transforme  les  exotoxines  en  anatoxines)  [Ramon]. 

II  convient  done  de  faire  des  reserves  quant  k  1 ’utilisation  de  la 
reaction  de  precipitation  pour  le  titrage  de  la  virulence  ;  le  serum 
prepare  avec  le  proteide  inactif  precipite  et  neutralise  le  proteide 


virulent. 

Un  traitement  plus  energique  (alcalis,  acides,  chaleur,  permanga¬ 
nate)  detruit  toutes  ces  activites.  Soumis  k  des  pressions  superieures 
a  8.000  atmospheres,  le  proteide  perd  sa  virulence,  son  pouvoir  flocu- 
lant,  son  aptitude  a  cristalliser  (Basset,  Gratia,  Machebceuf, 
Manil)  [12], 


III.  —  Nature  des  cristaux  et  relations  avec  la  virulence. 

Le  virus  de  la  mosaique  du  tabac  a  pu  4tre  obtenu  a  l’etat  cristal- 
lise,  comme  certains  proteides  (albumines)  et  certaines  diastases 
(urease,  trypsine)  l’ont  ete. 

Mais  les  cristaux  de  Stanley  ne  sont  pas  de  vrais  cristaux  (Bawden 
et  Pirie,  Bernal  et  Fankuchen),  comme  le  montre  1 ’analyse  des 
elements  cristallins  par  les  rayons  X  [13]. 

Les  cristaux  de  Stanley  sont  filiformes.  Ils  ont  40  n  x  0  n  4  et  sont 
constitues  par  des  particules  allongees  (leur  longueur  est  dix  fois  plus 
grande  que  leur  largeur),  constituees  elles-memes  par  des  piles  de 
molecules  k  peu  pr£s  spheriques  (22  x  20  x  20  unites  Angstrom), 
moins  grandes  que  celles  des  proteides  normaux. 

La  virulence  des  cristaux  de  Stanley,  nous  l’avons  rappeie,  reste 
constante  apr£s  quinze  cristallisations  successives.  D  ’autre  part,  la 
zone  de  stabilite  du  proteide-virus  (constante  de  sedimentation)  et 
son  activite  en  fonction  du  pH  sont  deux  courbes  remarquablement 
concordantes. 

II  serait  possible  que  le  proteide-virus  ne  fdt  qu’un  produit  de  la  reac¬ 
tion  cellulaire  vis-Si-vis  du  virus  et  ayant  adsorbe  ce  virus.  Mais  etant 
donne  le  paralieiisme  entre  la  denaturation  du  proteide  cristallise  et 
l’inactivation  du  virus,  celui-ci  doit  posseder  le  m^me  poids  moiecu- 
laire  et  le  meme  point  isoeiectrique  que  le  proteide  cristallise.  L’hypo- 
these  de  leur  identite  simplifie  le  probl^me. 
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Mais  le  proteide  inactive  (par  l’eau  oxygen^e  par  exemple)  donne 
encore  des  cristaux  qu’on  ne  peut  distinguer  des  cristaux  virulents. 
L’etat  cristallin  n’est  done  aucunement  lie  avec  le  pouvoir  pathogene. 

Autres  prot^ides-virus  isoles  des  vegetaux. 

II  faut  d’abord  signaler  qu’un  virus  identique  a  celui  de  la 
mosaique  du  tabac  a  6te  isole  de  differentes  plantes  :  petunia,  con- 
combre,  epinard,  tomate.  Stanley  a  meme  pu  cultiver  in  vitro  [14] 
sur  des  racines  de  tomate  plac^es  dans  un  milieu  liquide  de  compo¬ 
sition  determinee  le  virus  de  la  mosaique  du  tabac  et  celui  de 
1’  «  Aucuba  mosaique  »,  qui  est  une  race  plus  virulente  de  la 
mosaique  du  tabac.  Le  virus  se  developpe  au  fur  et  a  mesure  de  la 
croissance  des  tissus  vegetaux. 

Un  virus  de  mosaique  latente  a  ete  isole  de  diverses  Solanacees 
(pommes  de  terre,  tabac)  par  Bawden  et  Pirie  [15]. 

Le  virus  X  de  la  mosaique  latente  du  tabac  peut  Stre  obtenu  par 
centrifugation,  ou  par  precipitation  par  le  sulfate  d’ammonium.  Dans 
le  premier  cas,  on  obtient  un  produit  d ’activity  £lev6e  et  uniforme  ; 
par  precipitation  saline,  on  obtient  un  produit  d ’activity  diminuee, 
mais  qui  se  pr6sente  toujours  sous  l’aspect  d’aiguilles  cristallines 
typiques.  La  perte  de  virulence  n’est  accompagn4e  d’aucun  change- 
ment  important  de  solubility  ;  l’activite  est  qualitativement  la  m£me, 
les  proprietes  serologiques  et  les  dimensions  des  particules  sont  les 
mOmes  (Loring)  [16]. 

Bawden  et  Pirie  ont  pu  isoler  des  concombres  atteints  de  mosaique 
un  virus  dont  la  composition  chimique  est  identique  a  celle  du  virus 
de  la  mosaique  du  tabac  (C,  50  k  51  ;  H,  7,10  5  7,60  ;  N,  15,30  k 
15,80  ;  P,  0,55  k  0,60  ;  glucides,  2,20  k  2,50  ;  cendres,  1  k  2).  Les 
virus  ont  des  antigenes  specifiques  et  deux  antigfenes  communs,  l’un 
est  dominant  dans  le  tabac,  1’autre  dans  le  concombre  [17]. 

Les  m  ernes  auteurs  ont  isole  de  tomate  infectee  avec  le  virus  du 
bushy-stunt  (rabougrissement  buissonneux)  des  cristaux  vrais  et  non 
des  paracristaux  [18]. 

Le  nucieoproteide  du  bushy-stunt  cristallise  dans  le  syst5me  cubique 
(done  sans  anisotropie)  ;  il  est  virulent  k  la  dose  de  10~ 10  gr.,  antig5- 
nique  et  le  pouvoir  pathogene  n’est  pas  affecte  par  des  cristallisations 
successives. 

PAPILLOME  1NFECTIEUX  DU  LAPIN. 

Les  proteides-virus  n’existent  pas  seulement  dans  le  regne  vegetal. 

Du  produit  de  broyage  des  verrues  de  lapin  sauvage  d’Amerique, 
Beard  et  Wyckoff  ont  isole  un  proteide-virus  de  poids  moiecu- 
laire  =  25.000.000. 
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Technique.  —  On  broie  au  mortier  5  4  10  gr.  de  tissu  infectieux 
avec  du  sable  et  on  reprend  dans  l’eau  physiologique.  On  clarifie 
(faible  centrifugation)  et  on  centrifuge  a  grande  vitesse  (60.000  g). 
On  reprend  le  dep6t  obtenu  dans  une  solution  tampon  de  phos¬ 
phate  0,1  m. 

Proprittes.  —  Les  reactions  des  provides  (Millon,  xanthoproteique, 
biuret)  sont  positives.  La  teneur  en  azote  est  de  15  %.  La  coagulation 
a  lieu  vers  66-67°.  Le  produit  se  sedimente  en  une  couche  nettement 
d61imitee,  caracteristique  de  molecules  d’un  seul  type,  et  la  cons- 
tante  de  sedimentation  est  identique  pour  tous  les  echantillons  etudies. 

Virulence.  —  Au  taux  de  10“7  h  10~8  la  solution  reproduit  les 
verrues  caracteristiques. 

Le  proteide-virus  forme  environ  le  1/2.000  du  tissu  total. 

Fait  interessant,  l’extrait  de  10  gr.  de  verrues  de  lapin  domestique 
ne  contient  pas  trace  de  proteide  de  poids  moieculaire  61ev4  ;  ces 
verrues  sont  depourvues  de  virulence  (Shope). 

Relations  entbe  les  agents  des  processus  bacteriophagiques 

ET  LES  PROVIDES- VIRUS. 

Nous  ne  pouvons  entrer  ici  dans  les  innombrables  discussions  qui 
ont  4t4  engag4es  au  sujet  de  la  nature  du  bacteriophage,  mais  ce  pro- 
bieme  est  etroitement  lie  &  celui  des  proteides-virus  isoies  de  certaines 
viroses  vegetales. 

Rappelons  simplement  que  pour  d’Herelle  (theorie  parasitaire),  le 
bacteriophage  est  un  organisme  vivant  parasite  oblige  des  bacteries  : 
c’est  un  ultra-virus  des  bacteries.  Les  partisans  des  differentes  theories 
dites  «  autog^nes  »  voient  dans  le  bacteriophage  une  production  des 
cellules  animales  ou  des  corps  bacteriens.  Pour  Bordet  et  Ciuca  [19], 
sous  1 ’influence  de  certains  facteurs,  Faction  des  leucocytes  notam- 
ment,  les  bacteries  sont  conduites  a  une  production  exageree,  patho- 
logique  de  ferments  lytiques.  Ceux-ci  determineraient  ensuite  la 
mime  surproduction  chez  les  bacteries  normales  (viciation  nutritive 
hereditaire). 

Pour  Wollman  [20],  il  s’agirait  d’une  variation  liee  ct  l’apparition 
dans  la  cellule  de  facteurs  (pour  parler  le  langage  des  geneticiens) 
de  constitution  chimique  relativement  simple  mais  assez  stables  pour 
pouvoir  se  conserver  en  milieu  extra-cellulaire.  Ce  sont  des  facteurs 
ou  supports  matiriels  des  caracteres  nouvellement  apparus  qui  consti- 
tueraient  le  bacteriophage. 

Pour  l’auteur,  sous  l’influence  du  virus  s’effectuerait  une  mutation 
de  glnes,  mutation  transmissible  et  cause  premiere  de  la  maladie. 

Or,  preeminent,  Northrop  [21]  a  isoie  (1936)  du  lysat  bacterio- 
phagique  de  staphylocoque,  par  precipitation  par  le  sous-acetate  de 
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plomb  et  digestion  trypsique,  un  proteide  de  poids  moldcu- 
laire  =  500.000.  200  litres  de  lysat  bacteriophagique  donnent 
40  milligr.  d’un  proteide  qui  possfede  &  la  concentration  de  10- 10  gr. 
la  faculte  de  lyser  le  staphylocoque  et  de  reproduire  le  principe  actif. 

Ce  proteide  est  adsorbe  specif! quement  par  les  staphylocoques 
sensibles  vivants  ou  tues,  mais  non  par  les  staphylocoques  r6sistants. 
La  baisse  d ’activity  de  la  preparation  est  proportionnelle  a  la  d6na- 
turation  du  proteide  en  fonction  du  pH  et  de  la  temperature. 

Plus  recemment,  l’auteur  a  isoie  [22]  des  cultures  de  staphylo¬ 
coque  lysees  uri  nucieoproteide  de  poids  moieculaire  =  300.000.000 
(constante  de  sedimentation),  labile,  denature  It  pH  =  5  et  par  sejour 
de  cinq  minutes  a  50°,  ayant  les  proprietes  du  bacteriophage.  Celui-ci, 
d’aprts  Northrop,  ne  serait  done  qu’un  proteide  de  poids  moiecu¬ 
laire  eieve  qui  deviendrait  lytique  par  action  autocatalytique. 

Conclusions. 

On  ne  peut  nier  qu’il  y  ait  de  grandes  analogies  entre  les  proteides- 
virus  isoies  de  tissus  vegetaux  ou  animaux  malades  et  les  principes 
actifs  de  la  lyse  transmissible  et  les  monies  probl^mes,  quant  k  1’ori- 
gine  endogene  ou  exogene  de  ces  agents,  continuent  k  se  poser. 

D’aprfes  Stanley,  le  proteide-virus  agit  en  modifiant  le  meta- 
bolisme  des  cellules  de  fagon  &  leur  faire  produire  de  nouvelles  quan¬ 
tity  de  proteide  actif  identique. 

Gowen  et  Price  [23]  rapprochent  les  virus-proteides  des  g^nes. 

II  y  a  des  differences  :  passage  d’une  cellule  k  l’autre,  possibilite 
•d ’inoculation  dans  des  cellules  saines,  mais  aussi  des  ressemblances  : 
dimensions  analogues,  mutations  sous  l’influence  des  rayons  X  ; 
l'inactivation  par  les  radiations  X  et  ultra violettes  semble  impliquer 
1’absorption  d’une  unite  d’energie  par  element  actif.  Enfin,  k  cdt6 
des  mosai'ques  infectieuses,  on  connait  des  mosalques  herMitaires 
dont  la  transmission  suit  les  lois  de  Mendel. 

En  dehors  de  toutes  ces  hypotheses  subsiste  un  fait  precis  :  les 
principes  actifs  de  certaines  maladies  contagieuses,  supports  de  pro¬ 
prietes  biologiques  telles  que  la  virulence,  la  multiplication,  la  speci- 
licite,  le  pouvoir  antigenique,  ont  pu  Itre  enfermes  dans  le  cadre 
,geometrique  de  cristaux  vrais. 

Bernard  Delage, 

Docteur  fes  Sciences, 

Chef  de  laboratoire  &  l’lnstitut  Pasteur  du  Maroc. 
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Sur  quelques  Kfeliacees  rSpufees  febrifuges  (*) . 

Parmi  les  drogues  envoy6es  au  laboratoire  par  M.  le  Pharmacien 
lieutenant-colonel  Laffitte,  charge  de  la  mission  d’etudes  sur  la  phar- 
macop^e  indigene  d’A.  O.  F.,  flguraient  un  certain  nombre  de 
M61iac6es  : 

Ecorces  de  Khaya  senegalensis  Juss.  ( cail-c6drat ;  call  ou  hay  en 
bambara,  diala  en  malinke)  ; 

Ecorces  de  Pseudocedrela  Kotschyi  Harms  ( zenzan  en  bambara)  ; 

Ecorces  de  racines  et  feuilles  de  Trichilia  emetica  Vahl  ( flo  finzan 
en  bambara,  soula  finzan  en  malinke)  ; 

Tiges  feuiliees  d  ’Ekebergia  senegalensis  Juss.  ( souma  faga  en 
malinke)  ; 

Ecorces  de  Turreanthus  africana  Pellegrin  ( avodire  en  agni). 

L’ecorce  de  cail-cedrat  jouit  au  Senegal  d’une  grande  reputation 
chez  les  indigenes,  qui  l’emploient  en  maceration  et  en  decoction 
comme  febrifuge,  tonique,  antidysenterique,  antisyphilitique,  abortif, 
etc.  Les  premieres  recherches,  en  vue  de  l’obtention  d’un  alcalo'ide, 
furent  infructueuses,  mais,  en  1849,  E.  Caventou  [2]  put  isoler  une 
petite  quantite  (0,80  p.  1.000)  d’une  substance  non  azotee,  jaun&tre, 
resinoi'de,  trfes  amfere  qu’il  appela  cail-cidrin. 


1.  Note  pr4sent4e  le  1° 


1939  k  la  Soci6t4  de  Pharmacie  de  Paris. 
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En  1856,  N.  Duvau  [3]  r^suma  dans  sa  these  des  travaux  entrepris 
depuis  plusieurs  annees,  et  proposa  le  cai'l-c4drat  comme  succedane 
de  la  quinine.  A  cette  4poque,  on  en  essaya  diverses  preparations  dans 
quelques  hdpitaux  de  la  colonie.  D’aprfes  L.  Soubeiran  [6],  les  r6sul- 
tats  paraissent  avoir  ete  contradictoires,  et  le  cai'l-cedrat  fut  vite 
abandonne  par  les  Europ5ens. 

En  1915,  une  courte  note  du  Bulletin  of  Imperial  Institute  [1] 
signale  l’absence  d’alcaloldes  dans  l’6corce  de  Khaya  senegalensis, 
et  aussi  1 ’impossibility  d’en  extraire  une  substance  glucosidique. 

Apr£s  une  recherche  pr41iminaire  d’alcaloi'des  qui  se  montra  nega¬ 
tive,  nous  avons  essaye,  par  divers  procedes,  d ’extraire  le  principe 
amer  isoie  par  Caventou  et  reussi  A  l’obtenir  avec  un  meilleur 
rendement,  grSce  a  une  methode  recemment  preconisee  par  l’un  de 
nous  [5]. 

Les  ecorces,  sechees  et  broyees,  sont  epuisees  A  plusieurs  reprises 
par  l’alcool  5  90°  bouillant.  Les  colatures,  filtrees  5  chaud,  sont 
concentrees  sous  pression  reduite  jusqu’4  200  cm3  environ  pour 
250  gr.  de  plante  s5che.  On  deffcque  5  l’extrait  de  Saturne,  et  l’on 
ajoute  autant  de  grammes  de  sulfate  de  sodium  anhydre  que  l’on  a 
introduit  de  centimetres  cubes  d ’extrait  de  Saturne.  A  l’aide  d’un 
peu  de  carbonate  de  calcium,  on  fait  une  p4te  que  l’on  desseche  A  37° 
et  pulverise  au  mortier.  On  obtient  ainsi  une  poudre  defequee,  sui- 
vant  une  technique  analogue  5  celle  preconisee  par  M.  H.  Heris- 
SEY  [4]. 

On  epuise  cette  poudre  A  plusieurs  reprises  par  l’acetate  d’ethyle 
anhydre  A  1 ’ebullition.  Celui-ci  est  concentre  (30  cm3  environ  pour 
250  gr.  de  plante  sfeche)  et  additionne  de  4  A  5  volumes  d’ether  de 
petrole  rectifie  (point  d’ebullition  inferieur  5  45°).  II  se  fait  imme- 
diatement  un  precipite  blanc,  floconneux,  que  l’on  recueille  par 
centrifugation  et  s5che  dans  le  vide  sur  anhydride  phosphorique.  On 
obtient  ainsi  environ  4  gr.  pour  1.000  d’une  poudre  blanche  k  peine 
jaunStre,  non  hygroscopique,  tr5s  amere.  PF.  157°  aprfes  purification 
dans  le  benzene. 

Le  mime  procede  d’extraction  a  ete  applique  4  l’ecorce  de  Pseu- 
docedrela  Kotschyi,  trfes  amfere  egalement,  et  ayant,  en  medecine 
indigene,  k  peu  pres  les  monies  usages  que  celle  de  Khaya  senega¬ 
lensis.  II  nous  a  permis  d’extraire  2  gr.  pour  1.000  d’un  nouveau 
principe  amer,  blanc  jaun4tre,  d’aspect  tr5s  voisin  du  ca'il-cedrin 
PF.  210°  apres  purification  dans  le  benzene  et  l’alcool  methvlique. 
En  remplafant  l’extrait  de  Saturne  par  la  magnesie  calcinee  legere, 
on  a  de  meilleurs  resultats  et  le  rendement  atteint  10  pour  1,000. 

Des  ecorces  de  racines  de  Trichilia  emetica  et  des  tiges  feuiliees 
d ’Ekebergia  senegalensis,  dont  nous  possedions  malheureusement  de 
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faibles  quantites,  nous  avons  extrait  dgalement  deux  autres  principes 
-amers  analogues  (*). 

Tous  ces  composes  presentent  les  memes  solubility  :  trfes  peu 
solubles  dans  l’eau  froide,  plus  solubles  4  chaud,  solubles  dans  les 
solutions  alcalines,  l’alcool,  le  chloroforme,  1 ’acetone,  l’ac^tate 
•d’ethyle,  tr£s  peu  solubles  dans  lather,  insolubles  dans  l’ether  de 
p&role. 

Nous  poursuivons  actuellement  la  purification  de  certains  de  ces 
principes  amers,  et  en  approfondirons  l’^tude  chimique  dks  que  de 
nouvelles  quantites  de  matiere  premiere  nous  seront  parvenues.  Nos 
recherches  pr61iminaires  effectuSes  sur  les  principes  amers  du  Khaya 
senegalensis  et  du  Pseudocedrela  Kotschyi,  ont  montr6  qu’il  s’agis- 
sait  de  composes  non  satures,  decolorant  le  permanganate  de  potas¬ 
sium  en  solution  bicarbonate,  absorbant  le  brome  en  milieu  ac6- 
tique,  reduisant  le  nitrate  d’argent  ammoniacal  k  chaud.  Ils  fixent 
l’hydrogene  en  presence  de  nickel  Haney  dans  la  proportion  de  25  cm3 
par  gramme  en  dix  minutes.  Ils  ne  donnent  pas  la  reaction  de  Legal 
au  nitroprussiate  de  sodium,  mais  fournissent  de  l’iodoforme  par 
1’iode  en  milieu  alcalin. 

D’autre  part,  ces  composes  donnent  certaines  reactions  colorees 
des  pentoses  :  1°  Chauffes  avec  l’acide  sulfurique  ou  chlorhydrique  k 
30  %,  ils  degagent  des  vapeurs  rougissant  un  papier  a  l’acetate 
d ’aniline. 

2°  Par  addition  dc  quelqucs  gouttes  d’orcinol  alcoolique  a  5  cm3  de 
solution  acetique  de  principe  amer,  puis,  aprfcs  debut  d’ebullition, 
d’acide  sulfurique  concentre  ajoute  goutte  &  goutte,  on  obtient  une 
coloration  rouge  viola  cc. 

3°  Avec  le  phloroglucinol  chlorhydrique,  on  a  une  coloration  rouge 
violace  pour  le  call-cedrin,  une  coloration  rouge  orange  pour  le 
principe  amer  du  Pseudocedrela  Kotschyi. 

Les  essais  d'hydrolyse  effectues  jusqu’ici  ne  nous  ont  donne  qu’une 
trSs  legfere  augmentation  des  sucres  reducteurs. 

Au  point  de  vue  physiologique,  des  essais  effectues  avec  differentes 
preparations  de  ces  Meiiacees,  ont  donne  les  resultats  suivants :  Chez  le 
cobaye,  et  par  voie  sous-cutanee,  la  teinture  de  Khaya  au  1/5  dans 
l’alcool  a  70°  diluee  au  1/2,  a  la  dose  de  10  cm3  par  kilogramme,  n’a 
provoque  aucun  phenomene  apparent  de  toxicite.  H  en  est  de  mime 
pour  les  teintures  de  Pseudocedrela  et  de  Turreanthus.  A  la  dose  de 
5  cm3  par  kilogramme,  la  teinture  de  feuilles  d  'Ekebergia  senegalen- 

2.  Signalons  que  la  mfeme  mithode  nous  a  permis  de  preparer  avec  un  bon 
rendement  (X  gr.  50  p.  1.000)  le  principe  amer  du  quassia  de  la  Jamaique, 
Aeschrion  (Picraena)  excelsa  (Lindl.)  Veil.,  de  la  famille  voisine  des  Simarubacees. 
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sis  amfene  chez  les  artimaux  de  la  somnolence  et  de  la  flaccidite.  A 
la  meme  dose,  la  teinture  de  feuilles  de  Trichilia  emetica  produisit 
■dans  plusieurs  cas  la  mort  par  oedfeme  aigu  du  poumon. 

Etant  donne  le  pouvoir  ichthyotoxique  attribue  par  les  indigenes 
•a  certaines  M41iac4es,  nous  avons  essaye  les  macerations  aqueuses 
au  1/10  sur  le  poisson  rouge,  Carassius  auratus.  Seule,  la  maceration 
■de  Khaya  senegalensis  n’a  montre  aucune  toxicite  ;  les  autres  solutes 
:stupefient  les  poissons  et  les  tuent  &  des  doses  correspondant  Si 
1  gr.  50  de  plante  sfeche  pour  500  cm3  de  liquide. 

Cette  toxicite  est  due  vraisemblablement  Si  la  presence  de  sapo- 
nines.  D’ailleurs,  l’essai  d’hemolyse  s’est  montre  positif  pour  les 
macerations  de  feuilles  de  Trichilia  emetica,  et  d ’Ekebergia  senega¬ 
lensis. 

Quant  aux  principes  amers,  ils  paraissent  peu  toxiques  :  pour  les 
paramecies,  ils  sont  faiblement  toxiques,  les  tuant  en  vingt  minutes 
■en  solution  aqueuse  au  1/2.000  Qe  chlorhydrate  de  quinine,  dans  les 
mSmes  conditions,  les  tue  en  quelques  minutes  Si  une  concentration 
■dix  fois  plus  faible). 

En  solution  au  1/1.000  dans  le  serum  pliysiologique,  ils  se  sont 
montres  d’une  innocuite  absolue  pour  les  vers  de  terre. 

Injectes  chez  le  chien  par  voie  intraveineuse  Si  la  dose  de  0  gr.  01 
par  kilogramme,  les  principes  amers  du  Khaya  senegalensis  et  du 
Pseudocedrela  Kotschyi  n’ont  provoqu6  qu’une  legfere  hypotension. 

Chez  le  cobaye,  nous  avons  observe  une  action  hypothermisante 
interessante  de  ces  mSmes  principes  amers,  administr^s  en  so'ution 
Si  5  %  dans  l’alcool  4  70°,  dilu^s  au  moment  du  besoin  avec  un  volume 
egal  de  solution  chlorur^e.  La  temperature  normale  est  abaiss^e 
d’environ  0°,5  une  demi-heure  apr^s  injection  sous-cutan4e  de 
O  gr.  05  de  principe  amer  par  kilogramme.  L ’action  antithermique 
se  manifeste  plus  nettement  si  on  injecte  Si  l’animal  0  gr.  003  de 
•dinitrophenol  1-2-4,  puis  imm4diatement  aprfes  0  gr.,  05  de  prin¬ 
cipe  amer  par  kilogramme  :  par  injection  sous-cutanee,  on  constate, 
au  cours  de  la  premiere  heure,  un  abaissement  de  temperature  de  1° 
•en  moyenne  par  rapport  au  temoin  ;  par  voie  intraperitoneale, 
l’abaissement  de  temperature  atteint  3°. 

En  resume,  nous  avons  pu  isoler  de  diflerentes  Meiiacees,  en  par¬ 
ticular  des  ecorces  de  Khaya  senegalensis  et  de  Pseudocedrela 
Kotschyi,  des  principes  amers  peu  toxiques  et  Si  action  hypothermi¬ 
sante  paraissant  justifier  les  proprietes  febrifuges  signaiees  par  les 
indigenes. 
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Etude  de  la  deviation  du  complement 
a  la  cellule  photoelectrique 

avec  application  a  la  reaction  de  Bordet- Wassermann. 

[Suite  et  fin  (*).] 

DEUXIEME  P ARTIE 

Influence  sur  la  marche  de  l  ’hemolyse 

d’une  addition  effectuIse  avec  le  complexe  serum  syphilitique 

ANTIGONE  BORDET-RUELENS. 

Cette  addition  introduit  deux  nouvelles  variables  capables  de  modifier 
l’allure  des  courbes  dejci  etudiees.  Dans  cette  nouvelle  s4rie  d’essais, 
le  serum  de  malade  a  ete  utilise  dans  les  conditions  que  voici  : 

1°  Sdrum  non  modijie  ; 

2°  Sdrum  ddbarrassd  de  ses  substances  anticompiementaires  par  le 
traitement  a,  l’acide  chlorhydrique  indique  par  M.  le  professeur 
Auguste. 

Avant  de  poursuivre  la  description,  nous  allons  indiquer  la 
manure  dont  nous  avons  adopts  k  nos  besoins  la  technique  de 
M.  le  professeur  Auguste  (5). 

Le  volume  du  serum  a  essay er  est  chauffe  pendant  trente  minutes 
a  56°,  aprfcs  quoi  on  lui  ajoute  9  volumes  de  Cl  H  N/300.  On  melange 
et  on  abandonne  une  heure  k  la  temperature  du  laboratoire  0a  dur£e 
de  cette  attente  peut  &tre  portae  a  vingt-quatre  heures  a  la  temperature 
de  la  glacifere) .  On  centrifuge  ensuite  pendant  trois  4  quatre  minutes 
k  une  vitesse  de  3.000  tours-minute  pour  rassembler  le  precipite.  On 

*  Voir  Bull.  Sc.  Pharm.,  fevrier  1939,  46,  p.  61. 

5.  Arm.  Inst.  Pasteur.,  1936,  56,  p.  1. 
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decante  le  liquide  surnageant  en  en  mesurant  un  certain  volume, 
puis  on  l’additionne  d’un  tampon  de  phosphates  dans  la  proportion 
de  1  volume  de  ce  tampon  pour  10  volumes  de  serum  acidify.  On 
ramene  ainsi  le  pH  A  la  valeur  7, 2-7, 6. 

La  formule  de  la  solution-tampon  utilis^e  est  la  suivante  : 

PO4K.H,  soit  a  18  gr.  15  par  litre,  en  centimetres  cubes.  .  .  65 

P04Na,H,  2H,0  ^  soit  23  gr.  75  par  litre,  en  centimetres  cubes.  *35 


NaCl,  en  grammes .  85 

Eau  distillee,  en  centimetres  cubes . 'Q.  S.  pour  1.000 


Cette  solution  est  d’une  trAs  bonne  conservation  A  la  temperature 
de  la  glaciAre. 

Comme  rAsultat  de  ces  operations,  le  serum  du  malade  est  dilue 
de  1  A  11;  done  il  faut,  dans  les  experiences  d’hemolyse,  remplacer 
une  partie  de  serum  non  traite  par  11  parties  du  serum  traite  suivant 
les  indications  qui  precedent  et  que  nous  designerons  ulterieurement 
par  serum  A. 


Fig.  8. 


La  huitibme  s&rie  de  courbes  a  ete  obtenue  en  laissant  l’hemolyse 
s’effectuer  A  la  temperature  de  15°  pendant  quatre  heures.  Comme 
dans  les.  series  precedentes,  nous  avons  porte  en  ordonnees  les  concen¬ 
trations  en  hemoglobine  obtenues  A  la  fin  de  ces  hemolyses  ;  en 
abscisses,  nous  avons  indique  les  volumes  que  nous  avons  employe? 
pour  le  serum  du  malade  et  nous  avons  exprime  ce  volume  en  1/1.000 


HO  ED.  MSAUS8E,  Ii.  FKOOHAIX  et  CD.  POLLFS 

de  centimetre  cube  rapports  au  centimetre  cube  du  complexe  reagis- 
sant.  Quand  nous  avons  employe  le  serum  A  dilue,  les  volumes 
indiques  represented  la  quantite  correspondante  de  serum  entier,  non 
dilue. 

Dans  Ces  essais,  nous  avons  cru  pouvoir  nous  servir,  comme  serum 
syphilitique,  d’un  melange  de  trois  serums  de  paralytiques  generaux 
nettement  positifs  aux  reactions  de  Calmette-Massol  et  de  Rubinstein, 
les  autres  constituants  6tant  maintenus  4  concentration  fixe  dans  ces 
essais. 

Complexe  hemolytique  : 


Purge  globulaire . 1  cm* 

Serum  hgmolytique  1/400  .  0  cm*  6 

Complement  1/5 . 0  cm*  4 

Complexe  antigene-anticorps  syphililiques  : 

AntigtSne  Bordet-Ruelens  1/20 . • . 0  cm*  4 

SOrum  du  malade . Variable. 

Eau  physiologique  Q.  S.  pour  amener  le  volume  total  k  .  .  3  cm*  4  (•) 


Si  l’on  examine  les  courbes  de  la  huitiime  serie  '■  courbe  1,  serum 
entier  avec  antigSne;  courbe  3,  serum  entier  sans  antigfene,  on  constate 
que  le  degre  d’hemolyse  atteint  en  quatre  heures  s’abaisse  fortement 
quand  augmente,  dans  le  complexe,  la  concentration  en  serum  syphi¬ 
litique.  Tout  se  passe  comme  si  le  sang  examine  presentait  une  action 
emp£chante  sur  l’hemolyse. 

Lorsqu’on  trace  les  courbes  correspondent  au  serum  A  (courbes  2 
et  4),  on  constate  aussi  que  celui-ci  gene  l’hemolyse,  mais  dans  une 
proportion  beaucoup  moindre,  car  les  courbes  2  et  4  sont  nettement 
bien  au-dessus  des  courbes  1  et  3.  L’ecart  entre  les  deux  premieres 
est  beaucoup  plus  grand  qu’entre  les  deux  dernieres,  et  l’influence  de 
la  deviation  du  complement,  dans  le  premier  cas,  se  fait  sentir  d’une 
faQon  plus  sensible. 

Le  serum  A  est  ainsi  debarrasse  d’une  forte  proportion  de  globulines 
et,  d’apres  H.  Diacono  (6 7),  les  globulines,  en  precipitant,  viennent 
entralner  une  proportion  importante  des  hemolysines  qui  peuvent 
litre  eventuellement  contenues  dans  le  serum  examine.  Leur  action 
ne  vient  done  plus  s’ajouter  a  celle  du  serum  hemolytique  employe 
comme  reactif. 

Pour  ces  diverses  raisons,  l’emploi  du  serum  A  nous  a  paru  prefe¬ 
rable  a  celui  du  serum  entier,  d’autant  que  la  dilution  mise  en  ceuvre 
facilite  l’emploi  en  micro-methode  que  nous  chercherons  a  realiser. 

6.  Dans  certains  cas,  il  a  fallu  dgpasser  ce  volume  de  3  cm3  4,  mais  alors  les 
concentrations  des  divers  constituants  ont  6t4  maintenues  constantes. 

7.  H.  Diacono.  Notes  sur  I’himolyse,  Maloine  <§dit.,  1934,  p.  152  et  315. 
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Influence  de  la  concentration  en  antigene. 

(Neuvikme  sine  d’essais .) 

Dans  cette  serie,  nous  avons  employe  le  serum  a  examiner,  dilud 
sous  forme  de  serum  A,  a  partir  du  serum  initial  fourni  par  le  melange 
des  trois  scrums  dont  il  a  et6  parle  plus  haut. 

Le  serum  A  a  ete  employe  k  la  concentration  fixe  de  29,4  millifemes 
de  centimetre  cube,  par  centimetre  cube  de  complexe.  Les  concen- 


Fig.  9. 


trations  des  autres  constituants  ont  6t6  identiques  a  celles  de  la 
huitifeme  serie. 

La  concentration  en  antigene  (variable  ind6pendante)  figure  en 
abscisses,  l’unite  choisie  etant  toujours  le  1/1.000  de  centimetre  cube 
au  centimetre  cube  de  complexe.  A  cet  effet,  l’antigene  primitif  a 
ete  employe  soit  pur,  soit  dilue  dans  une  proportion  pouvant  atteindre 
cinq  cent  douze  fois  le  volume  initial. 

L’hemolyse  realis^e  en  quatre  heures  a  15°  C.  est  d’abord  tres  faible 
par  rapport  au  t(5moin  sans  antigene  (courbe  2).  A  partir  d’une  certaine 
concentration  en  antigene,  elle  augmente  ensuite  avec  cette  concen¬ 
tration  et  finit  par  depasser  le  degre  d’hemolyse  observe  dans  le  temoin 
au  bout  de  quatre  heures  (courbe  1). 

La  courbe  1  indique  done  que  l’antigene  employe  presente  un  pouvoir 
hemolytique  qui  devient  tres  manifeste  aux  fortes  concentrations. 
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Aux  faibles  concentrations  en  antigfene,  concentrations  d’abord 
insuffisantes,  on  voit  le  degre  d’hemolyse  d^croitre,  passer  par  un 
minimum,  avant  de  subir  la  croissance  continue  ddcrite  plus  haut. 
Ce  minimum  correspond  a  un  volume  d’antig&ne  de  0,4  k  7,3  mil- 
lifemes  de  centimetre  cube  d ’antigene  dans  1  cm3  de  complexe  (8). 

Ce  sont  Ik  les  conditions  expErimentales  les  plus  favorables  &  rEaliser 
dans  une  reaction  de  deviation  du  complement. 

Vitesse  de  fixation  du  complement 

PAR  LE  COMPLEXE  ANTIGONE -ANTICORPS  A  LA  TEMPERATURE  DE  15°  C. 

Pour  nous  rendre  compte  si  cette  fixation  est  rapide  ou  non,  nous 
avons  effectue  une  reaction  en  deux  temps,  comme  dans  la  technique 
du  Wassermann,  apres  avoir  laisse  r6agir  le  complexe  antigene  +  anti¬ 
corps  +  complement,  pendant  un  temps  variable  qui,  sur  le  graphique 
de  la  dixieme  serie  est  porte  en  abscisses  ;  nous  avons  ensuite  ajoute 
le  systeme  hemolytique. 

A  partir  de  ce  moment,  nous  avons  laisse  reagir  k  15°  C.  pendant 
quatre  heures,  puis  nous  avons  mesure  le  degre  d’hemolyse.  Une 
serie  de  tubes  sans  antigene  nous  a  fourni  les  temoins  qui  nous 
permettaient  de  verifier  que  l’ecart  resultant  de  la  difference  des 
degres  d’hemolyse  restait  constant  et  in  dependant  du  temps  de 
contact  preiiminaire. 

Dans  cette  serie  d’essais,  etant  donnee  la  temperature  k  laquelle 
s’est  effectuee  la  reaction,  il  n’y  a  pas  de  difference  tr£s  importante 
entre  les  deux  vitesses  de  fixation  du  complement,  soit  par  le  systeme 
hemolytique,  soit  par  le  systeme  antigenique. 

Cette  dixieme  serie  de  courbes  indique  done  qu’k  la  temperature 
de  15°  il  n’est  pas  necessaire,  comme  dans  le  Wassermann,  d’effectuer 
la  reaction  en  deux  periodes  distinctes  et  qu’on  peut,  sans  incon¬ 
venient,  meianger  les  deux  systfemes  reagissants  et  les  faire  evoluer 
simultanement. 

Si,  apres  avoir  effectue  la  deviation  pendant  un  temps  variable  et 
4  la  temperature  de  15°  C.  par  le  complexe  antigenique,  on  effectue 
l’hemolyse  non  plus  &  15°,  mais  pendant  une  demi-heure  ik  37°  C., 
les  courbes  observees  (onzifeme  serie)  se  modifient  par  rapport  aux 
precedentes  d’une  fagon  remarquable.  Les  essais  anterieurs  (premiere 
serie)  ont  montre  en  effet  qu’k  37°  C.  la  vitesse  d’hemolyse  est  consi¬ 
derable  et  que,  en  trente  minutes,  on  realise  l’hemolyse  maximum. 

L’hemolyse  etant  beaucoup  plus  importante  a  37°  qu’k  16°,  il  a 
fallu  modifier  l’echelle  des  ordonnees,  de  sorte  qu’une  mfime  longueur 

8.  Autrement  dit,  cela  correspond  1  0  cm3  4  d’un  antigene  diluS  de  1  i  16  et 
de  1  i  256  dans  le  volume  total  mis  en  experience  (3  cm3  4). 
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tnesur^e  sur  1’axe  des  Y  repr6sente  des  quantity  dix  fois  plus  fortes 
d’h6moglobine  dissoute  que  dans  les  essais  de  la  onzifcme  s^rie. 


Fig.  H. 


On  voit  que  le  degr4  d’h&nolyse  depend  tout  d’abord  du  temps 
pendant  lequel  le  syst&me  antig^nique  a  rdagi  seul,  et  cela  pendant 
une  durde  de  trente  minutes.  D6s  que  le  contact  antigtoe-anticorps- 
Boll.  Sc.  Pharm.  (Mara  1939).  8 
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complement  depasse  cette  duree  de  trente  minutes,  le  degre  d’hemo¬ 
lyse  devient  independant  de  ce  temps  de  contact.  Ainsi,  k  la  tempe¬ 
rature  de  15°,  il  semble  que  1’on  doive  fixer  k  trente  minutes  environ 
la  duree  de  fixation  du  complement  par  le  systSme  antigenique. 

Cette  experience  a  ete  modifiee  de  la  fafon  suivante  (douzieme 
serie)  : 

La  premiere  reaction  a  ete  effectuee  k  des  temperatures  variables, 
mais  pendant  une  duree  fixe  de  vingt  minutes,  a  la  suite  de  quoi 


on  ajoutait  le  complexe  hemolytique  et  on  procedait  k  l’hemolyse 
effectuee  k  37°  pendant  trente  minutes. 

Les  resultats  sont  fournis  par  les  courbes  de  la  douzieme  serie  qui, 
en  abscisses,  portent  les  temperatures.  L’examen  des  deux  courbes 
montre  que  les  traces  sont  paralleles  4  l’axe  horizontal,  c’est-4-dire 
que  le  degre  d’hemolyse  est  independant  de  la  temperature  k  laquelle 
on  effectue  la  premiere  reaction  jusqu’k  prfes  de  40°.  Au  delik,  et  vers 
50°  en  particulier,  dans  le  dispositif-temoin  sans  antigene,  le  degre 
d’hemolyse  tombe  rapidement  aux  monies  valeurs  qu’on  observe  en 
presence  de  l’antigene,  car  le  complement  commence  k  etre  altere  par 
l’action  de  la  temperature. 

Au-dessous  de  36°,  la  fixation  du  complement  paralt  etre  la  mAme, 
que  la  reaction  soit  effectuee  a  0°  ou  k  une  temperature  intermediaire 
quelconque,  puisque  l’ecart  entre  la  courbe  d’hemolyse  en  presence 
d ’antigene  et  celle  en  l’absence  d ’antigene  reste  constant. 

Les  essais  que  nous  avons  decrits  au  cours  de  cette  etude  nous 
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ont  montre,  en  particulier,  qu’on  peut  donner  au  complexe  h4mo- 
lytique,  consider  isol^ment,  une  activity  sensiblement  constante.  Dans 
ces  conditions,  l’abaissement  du  degr6  d’hemolyse  observe  en  un 
temps  fixe,  du  fait  de  l’introduction  d’un  complexe  antigdnique,  pourra 
servir  k  estimer  1 ’activity  de  ce  dernier. 

La  cellule  photo61ectrique  permet  de  mesurer  avec  exactitude  cet 
abaissement.  II  suffit,  pour  cela,  de  comparer  le  degre  d’hemolyse 
dans  deux  tubes  qui  ne  different  entre  eux  que  par  l’absence  d’anti- 
g£ne  dans  l’un  d’eux,  ce  qui  revient  par  consequent  k  supprimer 
la  formation  correspondante.  Quand  l’hemolyse  est  terminee,  l’ecart 
existant  entre  les  deux  tubes,  au  point  de  vue  de  leur  concentration 
en  hemoglobine  dissoute,  caracferise  nettement  leur  aptitude  k  d£vier 
le  complement  et  augmente  cette  aptitude.  Cet  ecart  peut  Stre  exprime 
en  chiffres. 

Les  renseignements  recueillis  au  cours  des  essais  qui  viennent  d’etre 
decrits  permettront  facilement  de  fixer  les  conditions  operatoires  k 
realiser  pour  pouvoir  obtenir  un  sysfeme  hemolytique  d’activite  sensi¬ 
blement  constante,  ainsi  que  pour  realiser  la  reaction  proprement 
dite  de  deviation  par  l’antigfene  dans  les  meilleures  conditions  opera¬ 
toires  possibles. 


Recherche  d’un  syst^me  hemolytique 
d ’activity  constante  a  20°  C. 

On  emploie  une  concentration  fixe  en  globules  rouges  et  en  comple¬ 
ment  et  on  fait  varier  la  concentration  en  serum  hemolytique,  de 
faQon  &  connaitre  celle  qui  libfere  approximativement  12  milligr. 
d’hemoglobine  dans  les  conditions  operatoires  decrites.  Les  concen¬ 
trations  correspondantes  seront  celles  qu’on  utilisera  dans  les  mesures- 
ulterieures.  Mais  nous  avons  constate  qu’il  est  possible  d’echapper 
4  la  necessite  de  ce  titrage  theorique,  et  de  raccourcir  par  consequent 
beaucoup  la  duree  des  operations,  par  un  moyen  tfes  simple.  Le 
changement  de  complement,  d’une  serie  de  mesures  &  une  autre,  est 
ainsi  qu’on  l’a  vu,  la  cause  la  plus  efficace  du  changement  observe 
dans  1’activite  d’un  sysfeme  hemolytique.  II  est  possible  de  calculer 
la  correction  permettant  de  compenser  la  perturbation  causee  par  le 
changement  de  complement  utilise.  Ce  calcul  ranfene  les  resultats  k 
la  valeur  qu’ils  auraient  pour  un  sysfeme  hemolytique  d’activite  nor- 
male,  c’est-k-dire  liberant  12  milligr.  d’hemoglobine  dans  la  duree 
de  reaction. 

Voici  les  essais  qui  nous  font  penser  que  cette  correction  est  legi¬ 
time.  Nous  avons  utilise  deux  serums  de  malades  differents  n°  1  et 
n°  2,  et  deux  complements  differents. 
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Recherche  d’un  systIme  hemolytique. 

Soit  8  =  n  —  n’  la  difference  observee  entre  le  tube  t4moin  n  et 
le  tube  k  reaction  n’  pour  la  quantite  d’hemoglobine  liber4e  par 
centimetre  cube. 

Si  le  tube  temoin  prepare  avec  le  complement  du  jour  donne 
n  <  12  milligr.  par  centimetre  cube,  un  complement  normal  aurait 

12 

donne  n  x  — 

n 

De  m4me,  la  difference  8  devra,  elle  aussi,  y  4tre  corrigee  de  la 
12 

m4me  fa^on  et  multipliee  par  —  • 

On  peut,  par  dilution  d’un  complement,  r4duire  l’activite  d’un 
systeme  hemolytique,  faire  varier  n  dans  des  proportions  connues  et 
comparer  les  resultats  obtenus  apres  correction  de  8. 

On  constate  ainsi  que  8,  corrige,  est  ramen4  k  sa  valeur  initiale 
pour  les  limites  employees  dans  la  dilution  du  complement. 


CARACTiRISTIQUES 
j  du  complement 

HEMOGLOBINS  LIBERIE 
en  milligrammes  par  centimetre  cube 

■ 

Dilution 

en  heures 

Tdmoin 

Reaction 

Difference 

Serum.  S 

n-  1  (prem 

ier  compler 

nent). 

d/3,5 

24 

7,1 

1,9 

5,2 

8,8 

d/5 

24 

6,5 

4,7 

1/3,5 

48 

1,5 

0,4 

1,1 

8,8 

Serum  S  : 

n*  S  ( deuxieme  complement). 

1/3,5 

1  24 

7,2 

3,1 

4,1 

7,0 

1/5 

24 

5,5 

2,3 

3,2 
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TROISIEME  P ARTIE 

Technique  permettant  de  r£aliser  la  reaction  de  Wassermann 

SUR  UNE  MINIME  QUANTITE  DE  s£RUM 

(de  Vordre  de  0  cms  20). 

Les  details  de  cette  technique  ont  ete  determines  par  les  resultats 
obtenus  dans  les  essais  precedents  et,  pour  la  realiser,  nous  utilisons 
les  reactifs  d4j A  definis  plus  haut. 
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a)  Fixation  de  VactiviU  du  systkme  Mmolytique 
a  une  valeur  donn&e. 

Nous  cherchons  k  rialiser  une  hemolyse  qui  libfere  l’hemoglobine 
k  une  concentration  de  12  milligr.  par  centimetre  cube  dans  des 
conditions  d6termin£es  et  constantes,  c’est-A-dire  en  maintenant  fixes 
la  dur£e  et  la  temperature  de  l’hemolyse  (deux  heures  &  20°  C.),  les 
concentrations  en  complement,  antigene  et  globules,  et  nous  faisons 
varier  seulement  la  concentration  en  serum  hemolytique,  de  fagon 
e  obtenir  le  resultat  indique. 

En  pratique.  —  Avec  un  compte-gouttes  calibre,  nous  introduisons 
dans  un  tube  A  hemolyse,  et  en  suivant  l’ordre  indique  : 


Eau  physiologique . XI  gouttes. 

Purge  globulaire .  Ill  — 

Serum  hemolytique  t[x .  1  — 


Nous  portons  cinq  minutes  dans  le  thermostat  k  20°  C.,  puis  nous 
ajoutons  : 

Complement  1/3,5 . . . II  gouttes. 

et  nous  meiangeons. 

Apres  deux  heures  de  contact  &  20°  C.,  nous  centrifugeons  ;  nous 
decantons  le  liquide  clair  surnageant  et  nous  dosons  l’hemoglobine 
k  la  cellule  photoeiectrique  dans  la  cuve  d’epaisseur  5  mm. 

Une  serie  de  tubes  semblables  permet  de  fixer  la  dilution  x  k 
laquelle  il  convient  d’utiliser  par  la  suite  le  serum  hemolytique. 

Pour  eviter  la  multiplication  des  tubes,  on  peut,  dans  une  premiere 
serie,  utiliser  quatre  dilutions  :  *  =  10,  100,  400  et  800  ;  puis,  dans 
une  deuxifeme  serie,  on  resserre  les  mesures  dans  un  des  intervalles 
precedents. 

Ce  titrage  n’a  besoin  d’etre  fait  qu’ une  fois  pour  toutes  sur  le 
serum  hemolytique  employe,  si  ce  serum  est  conserve  avec  les  precau¬ 
tions  d’usage. 

b)  Prillvement  du  sang  du  malade. 

Aprfes  piqfire  du  doigt,  on  refoit  quelques  grosses  gouttes  de  sang 
dans  un  tube  A  hemolyse.  On  laisse  coaguler  &  la  temperature  du 
laboratoire  ;  on  centrifuge  et  l’on  extrait  le  serum  avec  une  pipette 
k  pointe  capillaire. 

c)  Floculation  du  sirum. 

On  preifcve  0  cm®  20  de  serum  de  malade  chauffe  trente  minutes 
k  56°,  qu’on  introduit  dans  un  tube  &  hemolyse  contenant  1  cm®  80 
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de  C1H  N/300.  Aprts  mtlange,  on  abandonne  une  heure  &  la  tempe¬ 
rature  du  laboratoire.  On  centrifuge  et  on  dtcante  le  liquide  limpide 
dans  un  second  tube  k  hemolyse  ('),  oil  l’on  prtltve  1  cm3  5.  On 
ajoute  alors  0  cm3  15  du  tampon  phosphate,  qui  amtne  le  pH  de  la 
dilution  du  strum  a  7, 2-7, 5. 

Cette  dilution,  que  nous  disignerons  dorenavant  par  dilution  A,  et 
qui  est  constitute  par  du  strum  de  malade  ament  du  volume  1  au 
volume  11,  nous  sert  pour  extcuter  la  rtaction  (10). 

Execution  de  la  reaction. 

Deux  tubes  k  btmolyse  sont  prtparts  comme  suit,  en  respectant 
I’ordre  indiqut  pour  l’addition  des  rtactifs  : 

TUBE  DE  LA  REACTION 

Eau  physiologique .  — 

Dilution  A . . X  gouttes. 

TUBE  DE  LA  REACTION 

Antigone  Bordet-Ruelens  i/18 .  I  goutte. 

Purde  globulaire . Ill  —  III  gouttes. 

Sdrum  hemolytique  1/a: .  I  —  I  — 

Aprts  avoir  mtlangt  par  agitation,  les  deux  tubes  sont  plongts 
pendant  cinq  minutes  dans  un  thermostat  k  20°  C. 

Puis  on  leur  ajoute  : 

TUBE  DE  LA  REACTION  TUBE  TiMOIN 

Complement  1/3,8  .  .  . . II  gouttes  II  gouttes. 

On  mtlange  et  porte  a  nouveau  au  thermostat  a  20°  C.  pendant 
deux  heures.  On  mtlange  par  agitation  chaque  demi-heure  seulement. 
Les  deux  tubes  sont  rapidement  centrifugts  pour  mesurer  la  quantitt 
d’htmoglobine  libtrte  dans  chacun  et  ttablir  la  difftrence. 

Cette  difftrence  est  d’autant  plus  grande  que  le  strum  examint  est 
plus  riche  en  anticorps  syphilitiques.  Elle  atteint  sa  valeur  maximum 
(12  milligr.  d’htmoglobine  par  centimetre  cube)  dans  les  strums  £ 
rtaction  fortement  positive.  Le  compltment  du  jour  peut  aussi,  il 
est  vrai,  influer  sur  la  valeur  de  cette  difftrence. 

Cependant,  dans  notre  pratique  de  cette  technique,  nous  n’avons 
pas  observt  de  variations  trts  notables  par  substitution  d’un  complt- 

9.  Aprfes  centrifugation,  le  prdcipite  albumineux  adhfere  fortement  au  fond  du 

10.  Nous  sommes  amends  &  penser  que  les  variations  de  pH  ont  une  importance 
considerable  sur  la  marche  de  l’hdmolyse.  La  technique  que  nous  ddcrivons  a 
i’avantage  de  les  laisser  fixes  dans  les  mesures  effectudes. 


TUBE  TtfMOIN 

1  goutte. 
X  gouttes. 

TUBE  TdMOIN 
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ment  k  un  autre,  pourvu  qu’on  emploie,  comme  complement,  le 
melange  defini  anterieurement. 

II  serait  du  reste  possible  de  tenir  compte  de  cette  influence  perturba- 
trice  du  complement  par  une  correction  appropriee,  de  fafon  It  mieux 
serrer  les  appreciations. 

L ’etude  de  1’hemolyse  nous  a  montre  en  effet  (courbes  6  et  6  bis ) 
que,  dans  .nos  conditions  operatoires,  la  quantite  d’hemoglobine  liberee 
est  proportionnelle  k  la  concentration  du  complement  dans  le  com- 
plexe.  La  constante  de  proportionnalite  augmente  avec  la  temperature. 

II  suffira,  Si  cdte  du  premier  tube  temoin,  d’en  avoir  un  second  tout 
semblable,  sauf  que  le  serum  de  malade  y  sera  remplace  par  de  l’eau 
physiologique.  Si  l’activite  du  complement  du  jour  est  anormale, 
deficitaire  par  exemple,  la  concentration  en  hemoglobine  liberee  sera 
inferieure  Si  12  milligr.  par  centimetre  cube. 

Supposons-la  egale  Si  8  milligr.  par  centimetre  cube.  On  tiendra 
12 

compte  de  ce  fait  en  multipliant  par  —  la  difference  observe  entre 

le  tube  Si  reaction  et  le  tube  temoin  n°  1  pour  ramener  cette  diffe¬ 
rence  k  ce  que  donnerait  un  complement  d’activite  normale. 

Avec  les  serums  negatifs  au  Calmette-Massol,  on  constate  parfois 
que  la  difference  corrigee  entre  le  tube  temoin  et  le  tube  Si  reaction 
est  toujours  faible  et  peut  prendre  le  signe  negatif,  comme  si  un 
pouvoir  hemolytique  d’origine  inconnue  etait  introduit  avec  le  serum 
du  malade. 

Conclusions. 

La  methode  que  nous  proposons  pour  l’etude  serologique  d’un 
serum  suspect  nous  paralt  presenter  les  avantages  suivants  : 

1°  Basee  sur  les  m4me  principes  que  le  Bordet-Wassermann,  elle 
en  garde  les  significations. 

2°  Elle  opfere  dans  des  conditions  beaucoup  plus  rigoureusement 
definies  que  celles  du  Wassermann  classique. 

3°  Elle  exprime  ses  resultats  par  des  chiffres  dont  la  valeur  est 
comparable  quand  on  passe  d’un  serum  Si  un  autre,  puisqu’on  opSre 
dans  des  conditions  bien  definies.  A  cet  egard,  elle  presente  le  haut 
avantage  obtenu  dans  la  methode  de  floculation  de  Yernes. 

4°  Elle  est  extr£mement  simple  et,  de  ce  fait,  n’exposant  pas  Si  des 
erreurs  accidentelles,  donne  une  grande  impression  de  securite  Si  ceux 
qui  l’emploient. 

5°  Elle  n’exige  que  de  trls  petits  volumes  de  sang,  qu’on  peut 
obtenir  facilement  par  simple  piqure  du  doigt,  ce  qui  permet  de 
multiplier  les  mesures  et  d’etendre  le  champ  des  applications. 

6°  Son  inconvenient  est  la  necessity  de  disposer  d’un  colorimfetre 


120  ED.  liASAUSSE,  1.  FROCRAI.Y  et  OH.  POELES 

Comparaison  de  la  mithode  pricidente 
avec  les  mithodes  de  siro-riactions  classiques. 
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&  cellule  photo-61ectrique,  appareil  sans  doute  assez  couteux  et  dont 
l’op^rateur  doit  bien  connaltre  la  technique,  mais  qui,  pour  le  bio- 
chimiste,  parait  Stre  appeM  Si  des  applications  analytiques  de  plus  en 
plus  nombreuses  et  importantes. 

Ed.  Lasausse.  L.  Frocrain.  Ch.  Polles. 

( Travail  effecting  an  Laboratoire  municipal  d’Hygiene 
de  la  ville  de  Nantes .) 
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Jean-Eugfene  L£ger,  ne  a  Auteuil  le  27  mars  1849,  membre  de 
l’Acad6mie  de  M6decine  depuis  1913,  est  d<5c6de  Si  Paris  le  31  janvier 
dernier,  quelques  semaines  aprSs  la  disparition  de  Mm8  Leger. 

Eugfene  Leger,  pharmacien  de  l’h6pital  Beaujon,  puis  de  Saint- 
Louis,  fut  atteint  par  la  limite  d’age  en  1916,  mais  continua  ses  fonc- 
tions  pendant  la  dur6e  de  la  guerre. 

La  carrifere  scientifique  de  notre  Eminent  confrere  fut  bien  remplie 
et  l’ensemble  de  ses  publications  repr^sente  une  somme  de  travail 
dont  je  vais  m’efforcer  de  souligner  I’int4r3t,  en  les  classant  en  quatre 
groupes  : 

1°  Recherches  de  chimie  sur  la  constitution  des  alcaloi'des  du 
quinquina  ; 

2°  Sur  la  composition  des  alo&s  et  la  constitution  des  alo'ines  ; 

3°  Sur  la  d^couverte  d’alcaloides  nouveaux  (hord^nine  et  carpiline); 

4°  Recherches  analytiques  sur  le  dosage  des  principes  actifs  dans 
les  drogues  v6g6tales  et  animales. 

En  collaboration  avec  le  professeur  Jungfleisch,  il  publie  un 
ensemble  de  recherches  des  plus  remarquables  sur  les  alcaloides  des 
quinquinas.  Les  auteurs  montrent  que,  sous  l’influence  de.  la  cha- 
leur  et  de  l’acide  sulfurique,  la  cinchonine,  qui  avait  d4ja  donne  & 
Pasteur  la  cinchoninine,  est  susceptible  de  fournir  un  grand  nombre 
d’autres  isomeres,  si  on  modifle  les  conditions  exp£rimentales. 

Pour  expliquer  ces  isom&res,  MM.  Jungfleisch  et  L£ger  proposent 
une  th^orie  qui  conduit  a  admetlre  1 ’existence  possible  de  16  isomeres 
de  la  cinchonine  ;  de  fait,  ils  ont  pu  extraire  du  melange  alcaloi- 
dique  obtenu  dans  la  reaction  dont  nous  venons  de  parler,  trois 
isomeres  de  la  cinchonine,  dont  un  d6j&  connu,  Vapocinchonine,  et 
deux  autres  auxquels  ils  ont  donnd  les  noms  de  cinchonigine  et 
cinchoniline.  Ils  isolaient  en  meme  temps,  deux  oxycinchonines  a 
et  p  accompagn^es  d’ hydrocinchonine,  base  qui  existe  toujours  dans 
les  cinchonines  commerciales. 
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Ces  recherches  ties  delicates  leur  permirent  de  faire  cesser  la  confu¬ 
sion  qui  rdgnait  dans  la  nomenclature  de  la  cinchonine.  Ils  purent 
ainsi  demontrer  que  l’apocinchonine  de  Hesse  n’est  autre  chose 
qu’un  melange  de  cette  base  avec  1’ hydrocinchonine  et  que  la  diapo- 


J.-E.  LfiGER 
(1849-1939) 

cinchonine  du  m6me  auteur  est  un  melange  de  cinchonine  et  de 
cinchonilyie. 

L’hydrocinchonine  obtenue  par  E.  Caventou  et  Willm  a  et6  l’objet 
de  la  part  de  MM.  Jungfleisch  et  Leger,  de  nouvelles  recherches  qui 
les  conduisirent  4  obtenir  de  la  cinchonine  pure,  c’est-a-dire  rigou- 
reusement  priv6e  d’hydrocinchonine.  M.  L£ger  a  egalement  etudie 
la  benzoylcinchonidine  qu’il  obtint  cristallis^e.  Ces  recherches  repre- 


sentent  plus  de  dix  ann^es  d’efforts  et  de  travail  soutenus,  preuvo 
des  difficultes  rencontres  par  les  auteurs  dans  cette  ytude  chimique 
du  noyau  de  la  cinchonine. 

M.  Leger  suivit  toujours  avec  int^rSt  les  travaux  faits  sur  la  consti¬ 
tution  des  alcaloides  du  quinquina  et  son  dernier  article,  paru  le 
1"  janvier  de  cette  ann£e,  au  Journal  de  Pharmacie  et  de  Chimie,  est 
une  revue  sur  des  travaux  nouveaux  publies  par  des  savants  anglais, 
polonais  et  hollandais. 

Les  travaux  de  M.  Leger  sur  la  composition  des  alofes  et  sur  la 
constitution  chimique  des  aloines  ne  sont  pas  moins  importants. 

Apres  avoir  montre  que  la  multiplicity  des  aloines  dycrites  tenait 
surtout  au  melange  de  la  barbaloine  et  de  l’isobarbalolne  et  A 
l’extreme  altyrabilite  des  aloines  fondamentales  :  nataloine,  barba- 
loi'ne,  il  donna  le  moyen  d’obtenir  ces  derni^res  a  1’etat  de  purety, 
et  ryussit  4  isoler  deux  isomeres  nouveaux,  auxquels  il  donna  lea 
noms  d’isobarbalolne  et  d’homonatalolne. 

En  faisant  agir  sur  la  barbaloine  et  l’isobarbalolne  le  bioxyde  de 
sodium,  M.  Leger  a  obtenu  le  mSme  produit  d’oxydation  :  la  methyl- 
isoxychrysazine,  en  mSme  temps  qu’un  sucre  nouveau  de  la  famille 
des  pentoses  qu’il  dynomma  provisoirement  alomose,  mais  qu’il 
reconnut  bient6t  pour  etre  l’arabinose-d,  sucre  dyja  obtenu  synthyti- 
quement,  mais  qui  n’avait  pas  encore  yty  rencontre  dans  la  nature. 

Ces  travaux  l’amenferent  a  considyrer  la  barbaloine  et  l’isobar- 
baloi'ne  comme  deux  isomeres  de  position  rysultant  de  la  combi- 
naison,  avec  yiimination  d’eau,  de  la  mythylisoxychrysazine  avec 
l’arabinose-d. 

L’isobarbalolne  est  celle  qui  donne  les  ryactions  caractyristiques  de 
Klunge  et  les  ryactions  coloryes  dues  aux  oxydations  par  les  oxydants 
chimiques  ou  biologiques. 

Dans  cette  rngme  syrie  de  recherches,  il  isola  Valoesol,  phynol  4- 
fonction  complexe  prypary  a  partir  de  certains  alo^s  ;  il  ytudia  aussi 
l’action  de  l’acide  azotique  sur  les  aloines  et  donna  une  formule  de 
constitution  de  l’acide  chrysophanique. 

M.  Linger  a  isoiy  deux  alcaloides  nouveaux,  la  carpiline  du  jabo- 
randi  et  Vhordinine  des  touraillons  d’orge,  rycemment  retrouvye- 
chez  plusieurs  esp^ces  de  la  famille  des  Cactacyes. 

Si  le  premier  de  ces  corps  n’a  pas  une  grande  importance  au  point 
de  vue  thyrapeutique,  il  n’en  est  pas  de  mSme  du  second. 

L’hordynine  dont  il  a  ytabli  la  composition  est  une  base  tertiaire 
4  fonction  phynolique,  c’est  la  para-oxyphynyiythyldimethylamine. 
Cette  base  est  en  relation  ytroite  avec  la  para-oxyphynylythylamine 
ou  tyramine  dyrivant  de  la  tyrosine  par  perte  du  groupement 
carboxyle.  Elle  est  ygalement  en  relation  avec  l’ypbydrine  et  1’adry- 
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iialine  et  possdde  comme  ces  corps  une  action  sympathomimdtique, 
mais  faible. 


OH  OH 


OH 
OH 

CHOH 

CH, 

A 

Vi'  \h. 


u 


Tyramine.  Horddnine. 


Ephddrine.  Adrenaline. 


En  quality  de  membre,  depuis  1902,  de  la  Commission  permanents 
du  Codex,  M.  L^ger  a  largement  contribud  k  la  redaction  de  la  Phar- 
macopde  de  1908  et  a  celle  de  1937. 

II  dtudia  particulidrement  les  modes  d’essais  de  nombreuses 
matures  premieres  :  cantharide,  kola,  guarana,  thd,  cafd,  dcorce  de 
grenadier,  coca,  belladone,  noix  vomique,  fdves  de  Saint-Ignace, 
ipdca,  quinquina,  etc. 

Enfln,  au  cours  de  ces  dernidres  anndes,  il  consacra  dans  ce 
Bulletin  plusieurs  mdmoires  a  1’dtude  critique  des  procddds  de  dosage 
de  la  morphine  dans  1’opium. 

M.  L£ger  ne  recherchait  gudre  les  honneurs.  II  fut  laurdat  de 
1’Acaddmie  des  Sciences  (prix  Jecker,  1921),  de  l’Acaddmie  de  Mdde- 
cine,  qui  lui  a  accordd  le  prix  Buignet  ;  membre  et  president  de  la 
Socidtd  de  Pharmacie  ;  membre  de  la  Socidtd  de  Therapeutique  et 
de  la  Socidtd  chimique. 

La  Socidtd  de  Pharmacie  de  Grande-Bretagne  lui  ddcerna  en  1911 
la  mddaille  Hanbury,  la  plus  haute  distinction  qui  soit  accordde  d 
des  pharmacologues. 

D’une  constante  amabilitd,  d’une  bonhomie  toujours  souriante, 
M.  Leger  laissera  parmi  ses  colldgues  des  Hopitaux  et  de  l’Acaddmie 
de  Mddecine  le  souvenir  d’un  savant  consciencieux  et  d’un  homme  de 
cceur,  d’une  grande  bontd. 

Professeur  A.  Goris, 

Membre  de  I’Acaddmie  de  Mddecine. 
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GOR1S  (A.)  et  LIOT  (A.).  Pharmacie  gal6nique  Deux  vol.  gr.  in-8®, 
1917,  Masson,  Aditeur.  Prix  brochA  :  390  fr. ;  cartonne  toile  :  450  fr.  Paris, 
1939.  —  Si  la  thArapeutique  est  a  la  fois  la  synthAse  et  la  conclusion  de  la 
mAdecine,  le  medicament  est  sa  forme  d’application,  dont  la  preparation 
reste  l’apanage.  du  pharmacien  ou  de  i’industriel  specialise.  La  Pharmacie 
chimique  a  lait  l’objet  du  remarquable  «  Traite  »  du  professeur  Lebeau,  en 
collaboration  avec  son  6ieve  G.  Courtois;  la  Pharmacie  gaienique,  qui  a  pour 
but  «  d’initier  le  pharmacien  a  presenter  sous  de s  formes  convenables,  faciles 
A  administrer,  efficaces,  stables,  les  matieres  premieres  medicamenteuses, 
Ies  organes  animaux,  les  drogues  vegetales  »,  n’avait  a  sa  disposition,  hier 
encore,  que  des  moyens  reduits  de  laboratoire.  Elle  bAnAficie  aujourd’hui 
des  progres  realises  dans  les  differentes  directions,  physiques,  materielles 
et  chimiques ;  aussi  le  besoin  d’un  ouvrage  d-ensemble  se  faisait-il  dAjA 
depuis  longtemps  vivement  sentir. 

Le  professeur  Albert  Goris  n’etait-il  pas  tout  dAsignA  pour  instruire  les 
etudiants  de  la  renovation  du  vieil  art  pharmaceutique  et  l’opposer  A  l’invasion 
croissante  du  produit  chimique  de  synthAse,  ou  du  soi-disant  principe  actif 
des  vAgAtaux,  qui  menagait  de  releguer  aux  archives  ces  formes  galAniques 
qui  avaient,  pendant  les  siAcles  passes,  constitue  1’arsenal  therapeutique. 

On  a  pu  croire  un  instant,  A  la  fin  du  xixe  siAcle,  qu’A  ces  nouvelles  donnees, 
auxquelless’ajoutaient  PavAnement  etle  triomphe  des  doctrines  pastoriennes, 
la  decouverte  du  vaccin  jennerien,  puis  de  toute  une  sArie  de  serums  speci- 
fiques  et  de  vaccins,  l’heure  de  la  dAchAance  des  remAdes  traditionnels  allait 
dAflnitivement  sonner  et  que  la  vieille  thArapeutique  par  les  simples  Atait 
vouAe  A  l’oubli.  11  n’en  est  rien,  car  un  partage  equitable  et  conforme  au 
progrAs  s’etablit.  La  pharmacie  gaienique,  pour  sa  part,  garde  une  place  des 
plus  importantes  dans  1’  «  art  de  guArir  »  du,  en  fait,  A  un  Alargissement  de 
ses  conceptions,  A  l’utilisation  d’un  materiel  d’extraction  perfectionnA  et  A 
une  connaissance  plus  approfondie  de  la  composition  chimique  des'vAgAtaux. 
La  pharmacodynamie  a.d’autre  part,  apporte  au  pharmacologiste  des  moyens 
d’investigation  qui,  chaque  jour.se  font  plus  precis;  elle  fournit  des  donnAes 
que  peuvent  meltre  A  profit  le  pharmacien  et  l’industriel  dans  la  preparation 
des  drogues  galAniques. 

Dans  ce  TraitA  du  professeur  Goris  etde  son  collaborateur  Liot,  ces  auteurs 
se  sont  efforcAs  de  montrer  comment  le  remAde  galAnique,  qui  menagait 
de  tomber  en  dAsuAtude,  mArite  encore  l’attention  du  mAdecin  thArapeute 
dans  sa  lutte  contre  la  maladie. 

Comme  on  n’analyse  pas  un  livre  de  prAs  de  2.000  pages,  je  me  permettrai 
seulement  d’enindiquer  la  structure.  Parmiles21  chapitresqui  le  composent, 
le  premier  est  un  magistral  exposA  .de  P  «  Histoire  de  la  pharmacie  », 
complete  par  le  second  qui  traite  de  la  «  Classification  des  medicaments  »,  du 
choix  des  matiAres  premiAres  et  de  leur  conservation. 
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Apres  avoir  consacrg  plusieurs  autres  chapitres  a  l’gtude  de  nos  connais- 
sances  sur  la  composition  des  substances  vgggtales,  ce  qui  appelait  la  ngces- 
site  de  s’assurer  de  leur  valeur  par  un  titrage,  non  seulement  de  la  mature 
premigre,  mais  aussi  des  preparations  qui  en  dgrivent,  les  auteurs  abordent 
la  partie  la  plus  substantielle  de  l’ouvrage,  c'est-a-dire  les  modes  de  prepa- 
tion  des  medicaments. 

Les  uns  obtenus  par  division  :  poudres,  pulpes,  sues,  huiles,  etc...  ;  les 
autres  par  emploi  de  la  chaleur  :  eaux  distillees,  essences,  goudrons,  char- 
bons,  etc...,  ou  ngeessitant  l’emploi  d’un  solvant  :  hydrolgs,  alcooles, 
cenolgs...,  ou  obtenus  par  solution  et  evaporation  :  extraits,  p&tes,  etc...  Le 
chapitre  XI  estrgservg  aux  ferments  solubles  et  lessuivantsa  l’organotherapie, 
l’opothgrapie,  la  vaccinothgrapie,  la  sgrothgrapie,  la  bactgriothgrapie.  Cette 
savante  mise  au  point  mgrite  une  mention  particuliere  et  des  felicitations 
speciales. 

Les  formes  pharmaceuliques :  cachets,  comprimgs,  capsules,  pilules, 
saccharures,  pastilles,  chocolats...  remplissent  le  chapitre  XV  et,  dans  le 
chapitre  XVI,  il  est  traite  des  medicaments  destines  a  gtre  appliqugs  sur  les 
muqueuses  :  collyres,  collutoires,  suppositoires,  ovules,  bougies,  crayons, etc. 

Aprfes  avoir  passg  en  revue  les  medicaments  pour  l’usage  externe  :  pom- 
mades  et  leurs  excipients,  glycgrolgs,  savons,  lotions,  empl&tres,  crayons, 
pates  gpilatoires,  topiques,  puis  les  objets  de  pansements  :  gazes,  catguts, 
crins  de  Florence,  gponges,  drains...,  les  auteurs  rgservent  le  chapitre  XIX 
a  la  sterilisation,  a  la  dgsinfection,  a  la  desinsectisation.  Le  reste  de  1’ou- 
vrage,  trgs  original,  est  consacrg  aux  diffgrents  modes  d’administration  des 
medicaments  et  a  leur  action  suivant  les  donnges  fournies  par  la  pharmaco- 
dynamie;  il  se  termine  par  lesincompatibilitgspharmaceutiques  et  les  causes 
ggngrales  d’altgration,  suivies  des  proegdgs  permettant  d’apprgcier  cette 
dernigre  et  les  mgthodes  de  conservation. 

Tel  est  le  contenu  de  cet  ouvrage  considerable,  sans  doute  le  plus  complet 
sur  la  matigre;  il  rgpond  aux  exigences  de  l’gtudiant  et  de  l’industriel, 
comme  aussi  du  mgdecin  clinicien.  Il  n’est  done  pas  exaggrg  de  penser  que 
cette  premigre  edition  sera  rapidement  gpuisge  et  que  les  conceptions  ou 
documents  qui  vont  se  dggager  du  progrgs  rapide  de  la  science  actuelle 
trouveront  place  dans  une  proche  et  nouvelle  edition. 

Le  Traite  de  Pharmacie  galgnique  de  MM.  Alb.  Goris  et  Liot  fait  honneur 
a  la  science  et  k  la  pharmacie  frangaises.  Je  n’ai  pas  besoin  d’ajouter  qu’aprgs 
une  collaboration  confiante  de  prgs  de  quarante  annges,  avec  l’un  des 
auteurs,  j’gprouve  une  joie  rgeile  a  le  constaler. 

Profess,  hon.  Em.  Perrot. 


OUDIN  (A.).  Etudes  sur  le  gemmage  des  pins  en  France.  Un 

vol.  gr.  in-8°,  121  pages  avec  1  carte  et  22  phot,  hors  texte,  Berger-Levrault, 
gditeur,  Nancy,  1938.  —  L’industrie  du  pin  maritime  est,  on  le  sait,  vitale 
pour  la  region  landaise  et  elle  a  entraing  a  Bordeaux  la  creation  de  «  l’lns- 
titutduPin  >»  dont  les  beaux  travauxsont  connus  etdontle  professeur  Dupont 
fut  longtemps  r&me  directrice. 

Mais  comme  le  dit  justement  l’auteur  de  ce  livre,  M.  A.  Oudin,  conservateur 
des  Eaux  et  Forgts,  adjoint  au  Directeur  de  l’Ecole  nationale  de  Nancy  charge 
de  la  Station  des  Recherches  et  Experiences  forestigres,  toute  production 
doit  6tre  lige  aux  conditions  gconomiques  ggngrales  et  particuligres  du 
moment.  La  gemme  n’gchappe  pas  k  cette  loi;  les  mgthodes  ne  doivent  pas 
6tre  immuables. 

G’est  pourquoi,  les  recherches  scientifiques  et  techniques  exposges  dans 
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cet  ouvrage  presen  tent  un  trfes  grand  intArfit  et  mAritent  d’etre  signalAes. 

En  dehors  du  pin  maritime  M.  A.  Oudin  rapporte  des  experiences  faites 
sur  le  pin  Laricio,  le  pin  d’Alep  et  mAme  le  pin  sylvestre;  il  etudie  les 
diverses  techniques  et  envisage  les  ameliorations  possibles. 

Em.  Perrot. 

UZAN  (Maurice).  Vitamines  des  aliments.  Paris,  1938.  Un  vol. 
72  pages,  Prix  :  23  fr.  J.-B.  Bailliere  et  fils,  editeurs.  —  Les  vitamines  ont 
pris  ces  derniAres  annees  une  importance  considerable,  mais  le  praticien 
se  trouve  le  plus  souvent  dans  un  embarras  extreme  quand  il  doit  reunir 
les  divers  facteurs  dans  des  proportions  bien  equilibrees.  I)  ne  peut  se 
reporter,  en  effet,  aux  innombrables  publications  fragmentaires  parues 
dans  toutes  les  revues  du  monde,  fr6quemment  en  langues  AtrangAres. 
Fort  heureusement,  l’auteur  vient  de  combler  cette  lacune  en  reunissant 
dans  une  petite  brochure,  facile  A  consulter,  l’ensemble  des  connaissances 
actuelles  sur  la  richesse  en  vitamines  des  principaux  aliments  :  laits  et 
produits  lactes,  oeufs,  viandes,  poissons,  huiles,  cArAales  et  derives,  legumes, 
champignons  et  levures,  condiments,  fruits  et  boissons.  Cet  expose  clair, 
precis  et  concis  fournit  1’equivalence  des  divers  systemes  de  notation  utilises. 
Dans  sa  preface,  P.  Lassabliere  dit  tres  justement  que  nous  devons  Atre 
reconnaissants  a  M.  Uzan  de  nous  avoir  dotes  d’une  table  pratique,  destinAe 
A  nous  rendre  des  services  quotidiens.  R.  L. 

BASTAI  (P.)  et  DOGLIOTTI  (G.-C.).  1‘hysiopalliologie  de  la  vieil- 
lesse.  Un  vol.  in-8°,  234  pages.  Prix  :  25  fr.,  Masson  et  Cie,  Editeurs, 
Paris,  1939.  —  Aprils  avoir  passA  en  revue  les  modifications  sAniles  que  l’on 
constate  en  examinant  divers  organes  (peau,  circulation,  respiration,  diges¬ 
tion,  sAcr6tion,  nerfs  et  glandes  endocrines),  les  auteurs  rAsument  les  modi¬ 
fications  humorales  au  point  de  vue  chimique,  physico-chimique  et  physique. 
En  s’appuyant  sur  cet  ensemble  de  faits,  ils  passent  A  la  critique  des 
diverses  theories  anciennes  et  modernes. 

Dans  la  partie  physico-chimique,  on  pourrait  sans  doute  relever  quelques 
lacunes,  par  exemple  en  ce  qui  concerne  les  modifications  du  pouvoir  cata- 
lytique,  mises  en  evidence  par  Rocasolano  en  1917,  celles  du  pouvoir- 
tampon,  l’augmentation  de  la  labilite  saDguine.  Quelques  attributions  sont 
egalement  contestables  :  ce  n’est  pas  Marinesco  qui  a  souligne  l’importance 
de  la  labilisation  colloidale  mais,  prAcisAment,  Rocasolano:  ce  n’est  pas 
Viale  qui,  le  premier  invoqua  le  r61e  de  la  diminution  de  la  permAabilitA 
des  couches  limitantes  cellulaires,  mais  l’auteur  de  ces  lignes,  a  propos 
de  la  frequence  du  cancer  chez  les  vieillards,  etc.  Quant  aux  relations 
entre  les  modifications  observees  dans  la  vieillesse  et  celles  constatees  au 
cours  des  processus  de  n6oformation,  les  pages  ecrites  par  les  auteurs 
restent  incompietes  (Voir  W.  Kopaczewski  :  Le  probleme  de  la  permeability 
et  le  cancer,  Paris  1934).  Parmi  les  conceptions  concernant  la  senescence, 
les  travaux  de  Metalnikoff  sont  passes  sous  silence.  En  outre,  la  termino- 
logie  de  l’auteur  m6rite  d’etre  revisAe  (histerAse,  gastrocneme,  etc.). 

Malgr6  ces  omissions  et  ces  inexactitudes,  la  monographie  ecrite  par  les 
auteurs  se  lit  facilement,  grAce  A  la  clarte  du  plan  adopte  et  de  l’exposition 
des  donnAes  expArimentales.  La  partie  la  plus  intAressante  est  formAe  par 
les  recherches  concernant  l’atteinte  du  systAme  capillaire  et  les  modifi¬ 
cations  anatomo-pathologiques. 

Souhaitons  que  les  auteurs,  dans  leurs  futures  recherches,  competent 
leur  documentation  en  utilisant  celles  que  Ton  a  publiAes  sur  le  vieillis- 
sement  des  diverses  solutions,  tant  Alectrolytiques  que  colloidales,  que 
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nous  avons  rAcemment  rAunies  dans  une  mise  au  point  ( Protoplasma ,  30r 
1938,  p.  291).  Notons  avec  piaisir  que  les  problAmes  cliniques  AtudiAs  sont 
empreints  d’un  criticisme  que  l’on  rencontre  rarement  dans  les  publications 
des  mAdecins.  W.  Kopaczewski. 

MADAUS  [MHRESBERICHT.  Forschungsergebnisse  auf  dem 
Gebietc  biologisclicr  Hoiliniitel  (Annales  Madaus.  RAsuItats  de 
recherches  dans  le  domaine  des  remAdes  biologiques).  1 re  annte  1937.  Un 
vol.  in-8“,brochA, 184  pages,  93  figures  et  1  hors-texte  en  couleurs,  Dr  Madaus 
et  O,  editeurs,  Radebeul,  1938.  —  En  dehors  du  Jahrbuch  que  la  firme  du 
Dr  Madaus  fait  paraitre  depuis  1926,  celle-ci  a  dAcidA  de  publier  un  recueil  de 
travaux  scientifiques  sous  le  litre  indiquA  ci-dessus.  L’un  comme  l’autre, 
ces  volumes  aideront  A  la  connaissance  des  remAdes  naturels. 

Ce  premier  Jahresbericht  comprend  une  trentaine  de  courts  mAmoires  dus 
au  Dr  Madaus  et  A  une  dizaine  de  collaborateurs.  Ne  pouvant  citer  tous  leurs 
titres,  nous  indiquerons  seulement,  parmi  ces  mAmoires,  ceuxquiont  davan- 
tage  retenu  notre  attention.  Repartition  gAographique  des  plantes  douAes 
d’une  action  cardio-vasculaire.  —  Variations  des  principes  actifschez  diverses 
plantes  mAdicinales  au  cours  d’une  annAe  de  vegetation,  par  G.  Madaus  et. 
H.  Schindler.  —  Action  stimulante  et  action  inhibitrice  de  certains  vAgAtaux 
sur  la  croissance  d’autres  plantes.  Relations  rAciproques  entre  les  plantes  A 
principes  amers  et  le  sol. 

La  rouille  de  la  menthe  poivrAe.  —  Preparation  scientifique  industrielle 
des  remAdes  biologiques,  par  A.  Kuhn. —  Dosage  del’anAmonine  dans  diverses 
preparations  obtenues  avec  des  Renonculaires.  —  Identification  et  dosage  de 
la  taxine  dans  les  preparations  de  Taxus  baccata,  par  A.  Kuhn  et  G.  Schafer. 
Repartition  de  la  salicine  et  de  la  populine  chez  les  espAces  de  saules,  par  les 
mAmes.  —  Appreciation  biologique  et  standardisation  des  preparations  de 
plantes  fraiches.  —  Action  irritante  du  gui,  par  Fr.  E.  Koch.  — Les  principes 
fondamentaux  d’un  traitement  par  la  digitale,  par  J.  Schaffler.  —  L’eau  de 
mer  comme  remede,  par  G.  Madaus.  —  Sur  les  medicaments  d’origine  ani¬ 
mate  (avec  nombreuses  illustrations),  par  F.  A.  Bassler.  —  Chimie  et  phar- 
macologie  des  venins  de  serpents,  par  A.  Kuhn.  —  Obtention  et  emploi  du 
venin  de  cobra,  parG.  Madaus. 

On  voit,  par  celte  enumeration,  1’intArAt  et  la  variAtA  des  sujets  traitAs;  ils 
constituent  des  chapitres  nombreux  consacrAs  aux  «  remAdes  naturels  », 
c’est-A-dire  A  tous  ceux  qui  n’entrent  pas  dans  les  limites  de  la  Pharmacie 
chimique.  R.  Paris. 

ZELLER  (Max).  £tude  sur  la  composition  chimique  du  style  de 
mni«,  Zea  Mats  L.  Un  vol.  in-8°,  123  pages,  imprimerie  L.  Cario,  Paris  (13e). 
Thbse  Doct.  Unit).  Paris  ( Pharmacie ),  1937.  —  On  connait  la  reputation  des 
styles  de  ma'is  comme  medicament,  d’ailleurs  sanctionnAe  par  l’inscription 
dans  les  diverses  editions  du  Codex  et  dans  plusieurs  pharmacopAes  Atrau- 
gAres.  M.  Zeller,  pharmacien  de  la  Confederation  helvAtique,  au  cours  d’un 
sAjour  au  laboratoire  de  M.  le  professeur  A.  Goris,  s’est  efforcA  de  rechercher 
quels  peuvent  6tre,  dans  la  drogue,  les  constituants  qui  lui  valent  ses  pro- 
priAtAs  diurAtiques. 

AprAs  un  bref  historique,  duquel  il  faut  surtout  retenir  que  le  ma'is,  plante 
amAricaine,  n’a  pu  Atre  connu  des  Acrivains  grecs  et  latins,  l’auteur  expose 
la  mAthode  qu’il  a  suivie  pour  prAparer  et  analyser  les  cendres  de  5  K°* 
de  styles  de  mais.  Celles-ci  renferment :  K,  Na,  Ca,  Mg,  Al,  fer,  chlore,  sul¬ 
fates,  phosphates,  silicates,  carbonates;  il  existe  aussi  des  formiates  et 
Bull.  Sc.  Pharm.  ( Mars  1939).  9 
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acetates;  notoDS  que  100  grammes  de  styles  secs  renferment  2  gr.  66  de  K, 
0  gr.  52  de  P,  0  gr.  40  de  SiO„  etc.  Le  cuivre,  le  cobalt,  le  nickel,  le  zinc  et 
le  titane  n’ont  pu  fitre  deceles.  Parmi  les  constituants  solubles  dans  l’ether, 
l’auteur  indique  des  acides  salurks  (laurique,  palmitique,  stearique).  d’autres 
non  saturks  :  olkique,  linolkique,  linolenique,  nkocerotique  (C„),  ckrotique 
(C,,)  et  un  oxyacide  Ca,  H,„  0„  qui  n’etail  connu  jusque-lk  que  dans  le  rkgne 
animal.  De  l’insaponifiable,  l’auteur  a  retire  trois  carbures  saturks  :  hepta- 
cosane,  nonacosane  et  hentriacontane,  ainsi  que  deux  stkrols,  dont  l’un  est 
le  sitosterol  etl’autre  ne  semble  identiquea  aucun  des  stkrols  connus;  l’au- 
teur  en  a  prepare  l’acetate,  le  benzoate  et  l’acktate  tktrabromk,  d’ou  il  a 
pu  rkgknkrer  le  stkrol. 

Les  constituants  solubles  dans  l’alcool  comprennent  de  l’allantoine  et  deux 
sucres  (glucose  et  maltose) ;  il  n’a  pas  ktk  trouvk  de  [3-glucoside. 

Ce  travail  bien  conduit  permet  done  d’attribuer  les  propriktks  thkrapeu- 
tiques  du  style  de  mais  aux  sels  (potassium,  calcium,  silice,  etc...)  et  peut- 
ktre  aussi  dans  une  certaine  mesure  a  l’allanto'ine  qu’il  contient.  R.  Wz. 

ALLEMANDET  (Nelly),  filude  botanique  et  toxicolngique  de 
«  Diplotaxis  erucoides  »  DC.  Un  vol.  in-8°,  xn-72  pages,  2  planches 
hors-lexte,  27  figures.  Imprimerie  Ch.  Dehan,  Montpellier.  These  Doct.  Univ. 
Montpellier  ( Pharmacie ),  1915.  —  Bien  que  ^’introduction  rkcente  d>ns  le 
Languedoc  mkditerranken,  le  Diplotaxis  erucoides  DC.  y  occupe  maintenant, 
dans  les  vignes,  de  vastes  surfaces,  faciles  surtout  a  observer  en  automne  en 
raison  des  ileurs  blanches  dont  il  couvre  les  coteaux. 

Dans  ce  travail,  effectuk  sous  1’inspiration  directe  de  M.  le  professeur 
A.  Juillet,  l’auteur  envisage  successivement  la  terminologie,  la  morphologie 
externe,  la  repartition  geographique  de  cette  espkee,  ainsi  que  les  associa¬ 
tions  vegetales  auxquelles  elle  participe. 

Dans  la  seconde  partie,  est  decrile  en  detail  1’histologie  de  la  racine,  de  la 
tige  et  de  la  feuille,  organes  possedant  des  cellules  k  myrosine;  on  retrouve 
d’ailleurs  des  cellules  analogues  dans  le  mesocarpe,  dans  la  fausse  cloison 
de  la  silique  et  dans  l’embryon ;  pour  les  autres  caraclkres,  ils  ne  s’6cartent 
pas  de  ceux  des  Crucifkres  en  general. 

Le  Diplotaxis  erucoides  est  parfois  envahi  par  des  Zoocecidies,  plus  souvent 
par  une  «  rouille  blanche  »  a  Cystopus  candidus,  parfois  associe  a  Peronospora 
parasitica  Peis.  De  trks  bons  dessins  montrent  les  details  de  l’anatomie  nor- 
male  et  aussi  ceux  de  l’envahissemeut  des  tissus  (feuille,  anthfere,  etc...)  par 
les  parasites. 

Au  point  de  vue  toxicologique,  J.  E.  Planchon,  puis  son  fils  Louis  Plan- 
chon,  ont  decrit  les  premiers,  de  1880  a  1898,  plusieurs  cas  d’empoisonne- 
ments  mortels,  dans  les  troupeaux  de  moutons,  aprks  ingestion  de  D.  erucoides, 
surtout  lorsque  les  animauxetaientk  .jeun  et  consommuientpour  la  premiere 
fois  de  cette  plante.  Il  est  probable  aussi  que  l’etat  plusou  moins  florissant 
des  animaux,  les  deficiences  ou  le  parasitisme  possibles,  rendent  certains 
animaux  plus  sensibles  que  d’autres  k  l’intoxication. 

Outre  la  presence  de  myrosine,  les  recherches  chimiques  de  l’auteur  ont 
montre  cel  le  de  crotonyle-senevol,  netlement  moins  toxiqne  que  le  senkvol 
allylique.  La  presence  de  sinalbine  parait  kgalement  tres  vraisemblable. 

En  resume,  ce  travail,  appuye  de  documents  et  de  modes  de  recherche 
empruntes  k  des  disciplines  trks  diverses,  fait  honneur  k  Mlle  Allemandet  et 
doit  rend  re  service  a  divers  titres,  auxbotanistes  et  aux  Aleveurs  de  la  region 
du  littoral  mediterranean.  R.  Weitz. 


BIBL10GRAPHIE  ANALYTIQUE 


131 


2*  JOURNAUX  -  REVUES  -  SOCIETES  SAVANTES 

Chimie  vegetable.] 

Les  alcalo'ides  de  l’ergot.  XIII.  Lcs  pr^eurscurs  des  acides 
pyruvique  el  isobutyrylfnrmique.  Jacobs  (W.  A.)  et  Craig (L.  C.).  Joum. 
of  biol.  Chem.,  1938,  122,  n°  2,  p.  419.  —  Ergotinine  et  ergotoxine  peuvent  fttre 
decomposes  en  cinqconstituants :  1’acide  lysergique,  Tammoniaque,lad-pro- 
line,  la  l  phenylalanine  et  l’acide  isobutyrylformique;  1’ergotamine  et  l’ergo- 
taminine  donnent  dans  des  conditions  analogues  les  premiers  constituants, 
maisl’acide  pyruvique  remplaceracideisobutyrylformique.il  semblequeces 
deux  acides  ne  soient  pas  rAellement  presents  dans  la  combinaison,  mais 
prennent  naissance  aux  dgpens  de  deux  pr6curseurs  :  l’a-hydroxyvaline  et 
ivhydi-oxyalanine.  Des  formules  de  constitution  sont  envisages  pour  les 
complexes  initiaux.  R.  L. 

L<  s  acides  amines  de  quelqnes  algues  marines.  The  amino- 
acids  of  certain  marine  algae.  Mazur  (A.)  et  Clarke  (H.  T.).  Joum.  of  biol. 
Chem.,  1938,  123,  n®  3,  p.  729.  —  Les  acides  aminds  constiluant  la  fraction 
azote  soluble  dans  l’acide  formique  de  quelques  algues  ont  et£  determines, 
sp6cialement  dans  Phormidium,  Ulva,  Laminaria,  Sargasmm,  Chondrm  et 
Osmunda.  R.  L. 

Le  pigment  rouge  de  la  raci»e  de  bettorave,  «  Beta-vnlgaris  ». 
'1.  La  i>rdp. •ration  de  la  bdtanine.  The  red  pigment  of  the  root  of  the 
beet  (Beta-vulr/aris).  I.  The  preparation  of  betanin.  Pucher  (G.  W.),  Curtis  (L.  C.) 
et  Vickery- (H.  B.).  Joum.  of  biol.  Chem.,  1938,  123,  n®  1,  p.  61.  —  L’extrac- 
tion  du  pigment  rouge  de  la  hetterave  esl  bas^e  sur  la  precipitation  par  la 
lithine  de  I’extrait  alcoolique  acide  du  lissu  de  la  racine  dess6chee.  Le  pro- 
duil  purifie  paraitfitre  un  glucoside  A  noyau  azote,  quirenferme  probableihent 
15  atomes  de  carbone  el  parait  etre  voisin  des  anthocyanidines.  R.  L. 

L’eseiisclioli/.xant'iine  :  one  xnntbopliylle  nouvelle  extra  ite 
des  petales  du  pavot  de  Californio,  «  F.sclisohollzia  cali- 
fornica  ».  Eschscholtzxanthin  :  a  new  xanthophyll  from  the  petals  of  the 
California  poppy,  Eschscholtzia  califomica.  Strain  (H.  H.).  Joum.  of  biol. 
Chem.,  1938, 123,  n°  2,  p.  425.  —  L’eschscholtzxan thine  a  6te  iso!6e  en  pro¬ 
portion  relalivement  eiev6e  des  ptHales  de  pavols  de  Californie.  Sa  formule 
C„  H„  +  ,0,  comporte  douze  doubles  liaisons  et  deux  groupes  hydroxyle. 

R.  L. 

Constituants  solubles  dans  l’6Uier  de  p£trole  etl'eilier  des 
«  pen >■.«  »  >e  raisin.  Petroleum  ether-soluble  and  ether-soluble  consti¬ 
tuents  ofgrape  pomace.  Markley(K.  S.),Sando(C.  E.)et  Hendricks  (S.  B.).  Joum. 
of  biol.  Chem.,  1938,  123,  n°  3,  p.  641.  —  Les  peaux  de  raisin  s6ch6es  provenant 
du  Vilis  lubemca  ont  donnd  7,4  ®/0  de  produits  solubles  dans  l’Ather,  dont  la 
moitiA  environ  solubles  dans  l’Alher  de  pAlrole.  Les  substances  suivantes 
ontelA  caractgrisges  :glyc6rol,  acides  linol^ique,  oleique,  palmitique,  stfea- 
rique  et  oleanolique,  nonacosane,  hentriaconlane,  sitosterol,  ainsi  que  des 
r£sines  non  identifies.  R.  L.  . 


Preparation  de  la  ritriiliinc  par  hydrolyse  de  l'arginine.  The 
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preparation  of  citrulline  by  hydrolysis  of  arginine.  Fox  (S.  W.).  Journ.  of 
biol.  Chem.,  1938, 123,  n°3,  p.  687.  —  L’hydrolyse  alcaline  de  l’arginine  permet 
d’obtenir  la  citrulline  en  suivant  la  technique  pr6cis6e  par  l’auteur. 

R.  L. 


Chimie  biologique. 

Chimie  de  la  vitamine  E.  Tocopherols  de  sources  vnriles. 

The  chemistry  of  vitamin  E.  Tocopherols  from  various  sources.  Emerson 
(0.  H.),  Emerson  (G.  A.),  Mohammad  (A.)  et  Evans  (H.  M.).  Journ.  of  biol. 
Chem.,  1937,  122,  n°  1,  p.  99.  —  L’<x-tocoph6rol,  de  formule  C„H,„0,  a 
pu  6tre  extrait  de  l'huile  de  coton,  de  l’huile  de  palme  et  des  feuilles  de 
iaitue  sous  forme  d’allophanate;  ce  corps  presente  les  caraclferes  physiolo- 
giques  de  la  vitamine  E  et  son  activite  est  idenlique  4  celle  du  principe  ini- 
tialement  retire  de  l’huile  de  germe  de  bid.  Le  [i-tocophdrol  fut  isole  d’autre 
part  de  l’huile  de  germe  de  bid  et  le  y-tocophdrol  des  huiles  de  coton  et  de 
palme.  II  est  possible  que  le  p  et  le  y-tocophdrol  se  diffdrencient  de  1’a-toco- 
phdrol  par  l’absence  d’un  groupe  CH,.  R.  L. 

Etudes  sur  le  complexe  vitamine  B.  Studies  on  the  vitamin  B 
complex.  Schultz  (H.  W.)  et  Mattill  (H.  A.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1937, 
122.  n°  1,  p.  183.  —  Les  facteurs  indispensables  pour  la  croissance  du  rat 
sont  au  moins  au  nombre  de  quatre,  4  savoir  :  la  vitamine  B„  la  ribollavine, 
le  facteur  1  ou  vitamine  B,  de  Gyorgy  et  le  facteur  2  ou  facteur  precipitd 
d’ELVEHJEM,  Koehn  et  Oleson.  Ces  deux  derniers  facteurs  rdsistent  4  la  cha- 
leur  sdche  ethumide  4  120°.  R.  L. 

I.e  rdle  de  la  cystine,  de  la  methionine  et  de  Thoniocystine 
dans  la  nutrition  du  rat.  The  rfile  of  cystine,  methionine,  and  homo¬ 
cystine  in  the  nutrition  of  the  rat.  White  (W.)  et  Beach  (E.  F.).  Journ.  of  biol. 
Chem.,  1937,  122,  n°  1,  p.  219.  —  Quand  l’arachine  est  utilisde  comme  unique 
source  azotde  d’un  rdgime  synthdtique  donne  au  rat,  la  croissance  n’est 
stimulde  que  par  addition  de  mdthionine  ou  d’homocystine,  par  conlre  la 
cystine  est  sans  action.  Ce  n’est  done  pas  par  production  de  cystine  dans 
l’organisme  de  l’animal  que  la  methionine  et  l’homocysline  stimulent  la 
croissance.  Selon  de  recentes  publications  de  Rose,  la  cystine  n’exercerait 
une  action  favorable  sur  la  croissance  du  rat  qu’autant  que  le  besoin  en 
methionine  est  pr4alablement  satisfait.  R.  L. 

Dosage  de  la  sulfanilamide  dans  le  sang  etl'urine.  Determina¬ 
tion  of  sulfanilamide  in  blood  and  urine.  Marshall  Jr.  (E.  K.).  Journ.  of  biol. 
Chem.,  1937,  122,  n°  1,  p.  263.  —  Le  dosage  de  la  sulfanilamide  (apr4s 
hydrolyse  des  composes  s’il  y  a  lieu)  s’effectue  par  diazotation  et  combinaison 
avec  la  dim6thyl-a-naphtylaminedonnantune  belle  coloration  rouge  pourpre 
qui  peut  Stre  appr6ciee  colorimetriquement.  R.  L. 

Sur  la  forme  du  cuivrc  dans  le  plasma  sanguin.  On  the  form 
of  copper  in  blood  plasma.  Boyden  (R.)  et  Potter  (V.  R.).  Journ.  of  biol. 
Chem.,  1938,  122,  n°  2,  p.  28b.  —  Le  cuivre  existe  dans  le  plasma  sanguin 
sous  forme  organique  et  celle-ci  est  dissociee  sous  Taction  des  acides  chlor- 
hydrique  ou  sulfurique.  Lorsque  le  pH  est  progressivement  abaisse,  les 
quantites  de  cuivre  dialyse  augmentent.  R.  L. 

Activation  de  la  testosterone  par  les  acides  gras  plus  6lev6s 
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et  leurs  sels  de  sodium  acides.  Activation  of  testosterone  by  higher 
fatty  acids  and  their  acid  sodium  salts.  Ehrenstein  (M.)  et  Corey  iE.  L.). 
Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  122,  n°  2,  p.  297.  —  Les  palmitate  et  stfiarate  de 
testosterone  semblent  inferieurs  aux  acetate  et  propionate  dans  leur  action 
sur  les  organes  sexuels  du  rat  male;  les  sels  de  sodium  acides  de  ces  acides 
gras  stimulent  plus  que  les  acides  gras  eux-memes  quand  ils  sont  combines 
a  la  testosterone.  R.  L. 

Rapport  entre  les  lipides  et  l'utilisalion  du  lactose  du  lait. 

The  relation  of  fat  to  the  utilization  of  lactose  in  milk.  Schantz  (E.  J.), 
Elvehjem  (C.  A.)  et  Hart  (E.  B.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  122,  n°  2,  p.  381. 

—  Des  rats  furent  alimentes  avec  du  lait  additionne  de  fer,  de  cuivre  et  de 

manganese.  Le  lait  entier  se  montrait  parfaitement  utilise  dans  ces  condi¬ 
tions,  landis  que  le  lait  ecremd  entrainait  rapidement  l’apparilion  de  galac¬ 
tose  dans  les  urines,  avec  augmentation  parallels  de  laglycemie.  L’addilion 
de  lipides  d’origines  diverses  au  lait  6creme  suffit  h  empficher  la  galacto- 
surie  de  se  produire.  R.  L. 

L’ovoverdine,  pigment  protido-carotenoide  de  I'ceuf  de 
homard.  On  ovoverdin,  the  carotenoid-protein  pigment  of  the  egg  of  the 
lobster.  Stern  (K.  G.)  et  Salomon  (K.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  122,  n"  2, 
p.  461.  —  Le  groupe  prosth6tique  du  carot6noide  de  l’ovoverdine  (pigment 
vert  de  I’ceuf  de  homard)  est  un  ester  de  l’astacene.  Les  caractferes  phy¬ 
siques  et  chimiques  de  1’ovoverdine  ont  6t6  6tudi6s  et  pr6cis6s.  R.  L. 

SyntliO.se  des  acides  a-amino-(3-liydroxy-n-but.vriqnes.  VI. 
Preparation  des  d-  et  l-aIlottir6onine  et  valeur  nutritive  des 
quatre  isnmfcres.  Synthesis  of  a-amino-(3-hydroxy-n-butyric  acids.  VI. 
Preparation  of  d-and  /-allothreonine  and  nutritive  value  of  the  four  isomers. 
West  ,H.  D.)  et  Carter  (H.  E.).  Journ.  of  biol.  Chem,  1938,  122,  n°  3,  p.  611. 

—  La  synthfese  des  d-  et  /-allothreonine  est  expos^e.  La  valeur  nutritive  de 

ces  isom&res  et  des  d-  et  /-threonine  a  6t6  experiments  sur  le  rat.  Seule, 
la  d-thr£onine  parait  susceptible  de  stimuier  la  croissance.  R.  L. 

Influence  des  pigments  du  piment  surla  couleur  du  jaune  des 
ceuls  de  volatiles.  The  influence  of  pimiento  pigments  on  the  color  of  the 
egg  yolk  of  fowls.  Brown  (W.  L.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938, 122,  n°  3,  p.  0SS. 

—  Le  pigment  rouge  du  piment,  la  capsanthine,  qui  est  une  dihydroxy- 

monocetone,  se  depose  dans  le  jaune  des  ceufs  des  volailles  quand  le  piment 
se  trouve  dans  la  ration.  La  cryptoxanthine  et  le  p-carotfene  qui  se  trouvent 
6galement  dans  le  p6ricarpe  du  piment  se  deposent  dans  les  mfimes  condi¬ 
tions.  La  presence  du  groupe  hydroxyle  parait  6tre  indispensable  au  d£p6t 
des  carot6noides.  R.  L. 

Le  dosage  de  l’acide  ascorbique  dans  le  plasma  par  une 
macro-  et  une  micro-m6lliod«-.  The  determination  of  ascorbic  acid 
in  plasma ;  a  macromethod  and  micromethod.  Mindlin  (R.  L.)  et  Butler  (A.  M.). 
Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  122,  n°  3,  p.  673.  —  Le  sang  oxalate  et  cyanure 
est  defeque  par  l’acide  metaphosphorique,  l’acide  ascorbique  est  ensuite 
dose  colorimetriquement  par  l’acetate  d’indophenol.  R.  L. 

Biochimie  de  la  carence  magndsienne.  I.  Modifications  chi¬ 
miques  resultant  de  la  privation  de  magnesium.  The  bioche¬ 
mistry  of  magnesium  deficiency.  I.  Chemical  changes  resulting  from  magne- 
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sium  deprivation.  Tufts  (E.  V.)  et  Greenberg  (D.  M.).  Journ.  of  biol.  Chem.r 
1938,  122,  n°  3,  p.  693.  —  La  carence  magnfesienne  se  manifeste  chez  le  rat 
en  deux  phases  distinctes,  la  premiere  comportant  vasodilatation,  hyper4mie 
et  hyperexcitabilil6,  la  seconde,  marquee  par  un  trouble  accentufe  de  la 
nutrition  entrainant  de  la  cachexie  et  une  atteinte  r6nale.  Le  pourcentage 
en  magnesium  de  l'organisme  est  alors  2/3  environ  du  taux  normal,  alors 
que  le  calcium  est  augments  de  4/3  environ.  La  proportion  de  calcium 
flxSe  par  le  rein  atteint  quinze  fois  la  proportion  normale.  R.  L. 

Biochimie  de  la  carence  magndsienne.  II.  Le  besoin  minimum 
de  magnSsium  pour  la  croissance,  la  gestation,  la  lactation 
ainsi  que  l’action  du  regime  sur  le  taux  de  calcium.  The  bioche¬ 
mistry  of  magnesium  deficiency.  II.  The  minimum  magnesium  requirement 
for  growth,  gestation,  and  lactation,  and  effect  of  the  dietary  calcium  level 
thereon.  Tufts  (E.  V.)  et  Greenberg  (D.  M.).  Joum.  of  biol.  Chem.,  1938, 122, 
n°  3,  p.  715.  —  La  proportion  de  magnesium  limite  indispensable  dans  la 
ration  est  de  5  milligr.  pour  100  gr.  d’un  regime  renfermant  une  proportion 
normale  de  calcium  et  une  teneur  optima  de  vitamines  B  et  G.  La  gestation 
et  l’allaitement  se  font  normalement  dans  ces  conditions,  mais  les  petits 
prSsentent  au  bout  de  deux  a  trois  semaines  des  symptdmes  de  carence 
magnesienne.  Une  forte  proportion  de  calcium  dans  le  rSgime  exagfere  le 
besoin  de  l’organisme  en  magnesium.  R.  L. 

Les  prol6ines  des  haricots  noirs  des  Mayas,  «  Pbaseolus  vul¬ 
garis  ».  Proteins  of  the  black  bean  of  the  Mayas,  Phaseolus  vulgaris. 
Jones  (D.  B.),  Gersdorff  (G.  E.  F.)  et  Phillips  (S.).  Joum.  of  [biol.  Chem.,  1938, 

122,  n°  3,  p.  745.  —  Les  Mayas,  race  saine  et  vigoureuse  du  Sud  de  l’Amfi- 

rique,  se  nourrissent  presque  exclusivement  de  mais  et  de  haricots  noirs, 
utilises  pour  la  preparation  de  la  soupe  k  la  tortue  et  qui  appartiennent  a  une 
varietd  de  Phaseolus  vulgaris.  II  a  et4  isole  de  ces  haricots  deux  proteines, 
une  a  et  une  p-globuline,  riches  en  acides  amines  manquant  dans  le  mais,. 
notamment  lysine,  tryptophane,  histidine  et  cystine.  R.  L. 

Valour  nutritive  des  di verses  protdincs  de  l’aracliide.  The 

nutritional  value  of  various  protein  fractions  of  the  peanut.  Baerns- 
tein  (H.  D.).  Joum.  of  biol.  Chem.,  1938,  122,  n°  3,  p.  781.  —  La  conarachine 
est  une  excellente  protSine;  associee  a  l’arachine  (dans  les  proportions  ou 
ces  prot6ines  se  trouvent  dans  l’arachide),  elle  se  montre  encore  aussi 
bonne  que  la  casfeine.  Seule,  l’arachine  se  montre  au  contraire  tres  insuffi- 
sante,  des  additions  successives  de  methionine  et  de  tryptophane  aug— 
mentent  son  action  sur  la  croissance;  il  existe  en  outre  une  troisi4me  d4fi- 
cience  mal  caract4ris4e.  R.  L. 

Relation  entre  1  alanine  et  la  croissance.  The  relation  of 
alanine  to  growth.  Gunther  (J.  K.)  etRosE  (W.  C.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938, 

123,  n°  1,  p.  39.  —  Un  melange  d’acides  amin6s  ne  contenant  pas  d’alanine 

permet  aussi  bien  la  croissance  du  rat  (comme  source  d’azote)  que  ce  m6me 
melange  additionn4  d’alanine.  Ces  faits  semblent  montrer  que  l’alanine 
n’est  pas  un  acide  amine  indispensable  pour  la  croissance.  R.  L. 

Extraction  et  identification  du  factcur  antiblack-tongue.  The- 
isolation  and  identification  of  the  anti-black-tongue  factor.  Elvehjem  (C.  A.),. 
Madden  (R.  J.),  Strong  (F.  M.)  et  Woolley  (D.  W.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,. 
123,  n°  1,  p.  137.  —  La  maladie  du  chien  appel4e  black-tongue  et  considered 
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comme  identique  a  la  pellagre  est  guerie  ou  prAvenue  expArimentalement 
par  un  principe  isolA  du  foie  que  les  auteurs  considferent  comme  identique 
a  l’acide  ou  A  l’amide  nicotinique.  L’acide  nicotinique  et  l’amide  nicotinique 
se  monlrent  Agalement  efflcaces.  R.  L. 

Utilisation  du  calcium  du  cliou  de  Chine,  «  Brassica  peki- 
neusis  Itupr.  ».  The  availability  of  calcium  from  Chinese  cabbage  ( Bras - 
sica  pekinensis,  Rupr.).  Kao  (H.  C.),  Conner  (R.  T.)  et  Sherman  (H.  C.).  Journ. 
ofbiol.  Chem.,  1938,  123,  n°  1,  p.  221.  —  Sion  remplace  la  moitiA  de  la 
source  du  calcium  dans  un  regime  par  du  chou  de  Chine,  1’autre  moitiA 
restant  constitute  par  du  lait  ecrAmA,  on  constate  que  le  calcium  du  chou 
est  presque  aussi  bien  utilise  par  le  rat  blanc  que  le  calcium  du  lait,  le  rap¬ 
port  de  l'utilisation  Atant  approximativement  de  9  ATO.  R.  L. 


Pbarwac'e. 

Quelques  remarques  au  sujjet  de  la  teinture  d'iode  du  nou¬ 
veau  Codex.  Collard  (E.).  Bull.  Doct.  Pharm.,  1938,  n0  5,  p.  129. 

La  teinture  d’iode  du  Codex.  Pegurier  (G.).  Bull.  Doct.  Pharm.,  1938, 
n°  5,  p.  133.  —  Remarques  judicieuses  dans  Jes  deux  cas  concernant  la  pre¬ 
sence  d’eau  dans  l’iodure  et  mtme  1’humiditA  de  certains  tchantillons  d’iode. 
M.  Pegurier  indique  une  methode  simple  et  rapide  de  dosage.  L.-P.  Br. 

I.e  sirop  de  gaiacolsuironate  de  potassium.  Pegurier  (G.).  Bull. 
Doct.  Pharm:,  1938,  n°  5,p.  109.  —  fitude  des  ro.eilleures  conditions  de  saveur, 
de  toltrance  et  de  bonne  conservation,  avec  elimination  des  pectines, source 
de  fermentation.  L.-P.  Br. 

Les  clilorures  de  cliaux  commerciaux  et  la  defense  passive. 

Pecker  (H.).  Bull.  Doct.  Pharm.,  1938,  p.  112.  —  Comparaison  du  type  com¬ 
mercial  ancien  (100M100)  de  conservation  difficile,  avec  les  produits  du  type 
«  Perfix  »  dont  le  degrA  est  double  (200  A  220)  et  la  stability  satisfaisante, 
facilitant  le  magasinage.  L.-P.  Br. 

Sur  un  nouveau  mode  de  cristalli-ation  du  sulfate  de  qui¬ 
nine.  Deniges  (G.).  Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1938,  76,  p.  117.  —  FondA 
sur  la  precipitation,  en  milieu  faiblement  sulfurique,  par  une  solution  A 
10  %  d’acAtate  de  sodium,  en  partant  d’une  solution  A  1/100  environ  de 
sulfate  de  quinine.  R.  R. 

SolutA  injectable  de  carbonate  acide  de  sodium.  Labat  (J.  A.). 
Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1938,  76,  n°  3,  p  148.  —  Au  lieu  de  faire,  comme 
1’indique  le  Codex,  passer  un  courant  de  gaz  carbonique,  on  peut  agiter  la 
solution  avec  quelques  gouttes  d’acide  sulfurique,  avant  de  tyndalliser  A  70°. 

R.  R. 


Toxicologie 

Considerations  sur  la  causticity  des  phgnols  et  leur  toxicity. 

Bouchereau  (P.).  Bull.  Doct.  Pharm.,  1938,  n°  2,  p.  33. —  Les  accidents  imputAs 
auxphAnols  sont  plutot  dus  A  leur  causticitA  qu’Aleur  toxicitA;  ceux-cise  tra- 
duisent  par  de  l’excitation  cArAbrale  avec  hypothermie  et  apnAe.  Le  contre- 
poison  de  choix  est  1’hexamAthylAne-tAtramine. 
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Les  diphAnols  ne  sont  pas  des  caustiques,  maisdes  irritants;  leur  toxicitA 
est  faible.  L.-P.  Br. 

A6rowoIs  ct  p6ril  adrien.  Bruerf,  (P.)  et  Gauchard  (F.).  Bull. 
Doct.  Pharm.,  1938,  n°  3,  p.  65.  —  Les  aerosols  sont  des  syslAmes  disperses 
dont  les  micelles  (liquides  ou  solides),  sont  dispersees  dans  Pair.  P.irmi  les 
aerosols  agressifs,  il  y  a  lieu  de  retenir  Vadamsit  (micelles  solides),  1  'ypdrite 
et  la  lewisite  (m.  liquides)  et  les  fumigAnes  (opacile,  fumigArile),  auxquels  il 
convient  d’ajouter  les  micelles  biologiques  des  aerosols  microbiens.  Leur 
neutralisation  exige  une  ntbulisation  de  produits  reducteurs,  oxydanls,  alca- 
lins  ou  germicides  suivant  la  calAgorie  envisagAc.  L.-P.  Br. 

Ilosage  de  I’alcool  dans  la  salivc,  son  importance  en  rnerte- 
■cine  ldgale  et  en  mAdecine  du  travail.  Fabre  (R.)  et  Kahane  (E.). 
Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1938,  76,  n°  3,  p.  169.  —  L’interprAtation  des 
analyses  desangetd’urine  est  imprecise  pour  la  recherche  de  PiraprAgnalion 
Athylique.  Les  auteurs  emploient  la  micro-mAthode  de  Nicloux,  Le  Breton 
et  Dantcheff  sur  1/2  cm’  de  salive.  Les  substances  volatiles  rAductrices  ne 
doivent  pas  existerdans  la  salive,  vingt  minutes  aprAs  l’absorption  de  boisson 
alcoolique;  elles  disparaissent  mAme  en  majority  au  bout  de  dix  minutes.  La 
recherche  de  la  sensibilisation  A  1’alcool  est  utile  pour  le  mAdecin  d’usine 
(ateliers  de  sulfure  de  carbone,  d’amines  aromatiques)  et  pour  Atablir  la 
responsabilitA  dans  les  accidents  de  la  rue.  R.  R. 

Le  chrome  :  toxicologic  et  hygiene.  Labat  (J.  A.).  Bull.  Trav.  Soc. 
Pharm.  Bordeaux,  76,  n°4,  p.  191-201.  —  Dislinction  entre  l’acide  chromique 
et  les  chromates,  d’une  part,  le  chlorure  chromique  (beaucoup  moins  toxi- 
que)  d'autre  part.  Le  chrome  est  parfois  l'agent  d’intoxications  profession- 
nelles,  faciles  AAviter,  se  traduisant  par  des  ulcerations  cutanAes  et  nasales. 
Plusieurs  techniques  Ires  sensibles  permettent  de  caraclAriser  ces  intoxica¬ 
tions.  R.  R. 


Hydrologie. 

L’eau  en  tliArapeutique  cxterne.  Nutrition.  Doin,  Aditeur,  Paris, 
1938,  8,  n°  2,  p.  124  A  237.  —  Ge  numero  special,  accompagnA  de  tracAs  pliy- 
siologiques,  est  publiA  sous  la  direction  du  professeur  Paul  Carnot,  qui  traite 
de  I’hydrothArapie  en  un  chapitre  historique  et  critique.  Le  professeur  J.  Giaja 
discute  ensuite  de  l’influence  du  froid  sur  1’organisme.  D’autres  exposes  sont 
consacrAs  A  la  balneation  dans  les  maladies  infectieuses;  Paction  externe  de 
l’eau  sur  le  systAme  neuro-vAgAtatif  (R.  Dubois  de  Saujon);  les  modifications 
du  pH  urinaire  (par  le  mAme  auteur);  la  douche  de  Vichy;  le  massage  d’Aix- 
les-Bains;  la  douche  hApatique;  la  douche  (iliforme;  les  bains  et  l’hydro- 
thArapie  externe  A  NAris,  A  Divonne,  A  Bourbon-Laney  et  A  Bagnoles,  par  des 
mAdecins  de  nos  principales  stations  hydrominArales.  R.  Wz. 

Lion  nz»tique  des  earn  mindrales.  Creyx  (M.)  et  Cussac  (A.). 
Bull.  Doct.  Pharm.,  1938,  n°  1,  p.  3.  —  Des  eaux  trAs  polluAes  superficielles 
renferment  parfois  peu  de  nitrates  et  des  eaux  trAs  pures  et  d’origine  pro- 
fonde  en  contiennent.  Ce  qui  compte  surtout,  ce  sont  les  chlorures  et  les 
phosphates  quiaccompagnent  l’ion  azotique.  Parmi  les  eaux  minArales,  c’est 
dans  le  groupe  des  eaux  peu  minAralisAes  que  la  proportion  est  la  plus  forte 
(Luxeuil,  Ussat,  BagnAres-de-Bigorre,  etc.).  Les  auteurs  Atudient  plus  parti- 
culiArement  la  source  «  Contrexla  »  de  Bidart  (Hautes-PyrAnAes). 

L.-P.  Br. 
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Valeur  hygigmquo,  indnstrielln  et  th6rapeutique  des  eaux 
artAsietmes  <le  la  r^urioa  hordelaise.  Girard  (Ren6).  Bull.Soc.  Pharm. 
Bordeaux,  1938,  76,  n°  4,  p.  211.  —  Les  eaux  art6siennes  sont  une  ressource 
importante ;  le  bassin  d’Arcachon  est  bien  partage  et  l’usage  de  ces  eaux  dans 
l’industi'ie  et  I’alimentation  ne  saurait  qu’Atre  encourage.  R.  R. 

I.’6iat  actnel  de  la  di£16lique  dans  les  stations  thermales 
fran^aises.  Villaret  (Maurice),  Besancon  (Jusliu-)  et  M1,e  Sautel.  Presse 
medicate,  29  juin  1938,  46.  n°  52,  p.  981.  —  Bourbon-Lancy,  Bourbonne, 
ChAtel-Guyon,  Contrexeville,  Lamalou  (arthriliques),  La  Preste,  PlombiAres, 
Pougues,  Saint-Nectaire,  Unage,  Vais,  Vittel,  Vichy  ont  des  ententes  entre 
le  corps  medical  et  les  hdteliers  pour  l’institution  de  regimes.  A  Vichy  existe 
un  Bureau  de  surveillance  m6dicale  des  regimes  qui  appose  son  cachet  au 
bas  des  menus  des  hdteliers  et  qui  donne  gracieusement  tous  conseils  indivi¬ 
duals  aux  malades,  pourvu  qu’ils  aient  un  mot  d’envoi  de  leur  m6decin 
trailant.  R.  R. 

Pha  rmacologie. 

Propridl^s  hypnotiques  de  qiielqin-s  d6riv6s  des  alcools 
trilialogAn6s.  Burtner  (R.  R.)  et  Lehmann  (G.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938, 
63,  p.  183-192.  —  Sur  une  serie  d’esters  des  alcools  trihalogdnds  3  corps  ont 
prdsente  des  effets  hypnotiques  utilisables  bien  que  leurs  indices  therapeu- 
tiques  ne  soient  pas  superieurs  a  ceux  des  alcools  dont  ils  ddrivent.  Les 
esters  des  acides  simples,  par  exemple  l’acide  acdtique,  prdsentent  l’action 
hypnotique  la  plus  marquee  et  avec  l’augmentation  de  la  complexite  du 
radical  acide,  l’aclivite  hypnotique  du  corps  diminue.  Le  trichlorodthanol 
presente  un  indice  thdrapeutique  legerement  sup6rieur  A  celui  du  tribromo¬ 
ethanol.  mais  il  est  beaucoup  moins  actif  que  l’hydrale  de  chloral.  Etude  de 
trois  chloralamides  qui  ont  ete  inactives  ou  toxiques.  P.  B. 

Pn>priM6s  pliarmacologiques  rle  qiielqoes  2,2,2  trialkyl- 
ellianols.  Macht  (D.  I.),  Bryan  (H.  F.)  et  Grumbein  (M.  L.).  J.  Pharm.  exp. 
Ther  ,  1938,  63,  p.  279-288.  —  Elude  des  proprieties  pharmacologiques  de 
4  alkyiethanols  et  comparaison  avec  les  propriety  du  tribromoethanol  et  de 
l’alcool  ethylique  lui-m@me.  Au  point  de  vue  des  effets  narcotiques,  le  derive 
brome  est  le  plus  actif,  les  derives  alkyies  varient  d’activite  suivant  le 
nombre  des  groupes  ethyle  qu’ils  contiennent.  Cet  ordre  d’activite,  cepen- 
dant,  n’est  pas  valable  pour  toutes  les  fonctions  physiologiques  6tudiees.  Le 
tribromoethanol  et  le  triethylethanol,  appliques  sur  la  peau  intacte  des 
souris  et  des  rats  sont  facilement  absorbes  et  determinent  des  effets  narco¬ 
tiques.  P.  B. 

Ed'ets  amianesih^siques  de  quelqiies  eonvulsivanls  chez  la 
souris  blanc'«e.  Hjort  (A.  M.),De  Beer  (E.  J.)  et  Fassett  (D.  W  ).  J.  Pharm. 
exp.  Ther.,  1938,  63,  p.  421-431.  —  Etude  de  tout  un  groupe  de  convulsivants 
au  point  de  vue  de  leur  action  antianesthesique  sur  la  n-propyl-o-tolyl-uree 
non  symetrique  et  sur  l’ethyl  (1-methyl-butyl)  barbiturate  de  sodium  chez  la 
souris.  Les  drogues  qui  presentent  des  effets  antianesth^siques  vis-A-vis 
d’une  dose  donnAe  de  l’ur6e  employee  tendent  A  litre  moins  actives  vis-A-vis 
du  barbiturate  a  la  dose  employee.  La  picrotoxine  et  le  mAtrazol  sont  les 
antianesthAsiques  les  plus  actifs,  suivis  de  prAs  par  la  benzedrine.  La  cafAine 
et  l’Aphedrine  sont  beaucoup  moins  actives  a  ce  point  de  vue  et  la  strychnine 
n’a  aucune  action  antianesthAsique.  P.  B. 
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Triehlordthanol ,  tribroiii<HI»anol ,  hydrate  de  chloral  et 
hydrate  de  broinal.  Lehmann  G.)  et  Knoefel  (P.  K.).  J.  Pharm.  exp. 
Ther.,  1938,  63,  p.  453-46S.  —  Au  point  de  vue  pouvoir  narcolique  en  poids, 
le  tribromkthanol  —  le  trichlorethanol  >  l’hydralede  chloral.  Au  point  de  vue 
molkculaire,  le  tribromiHhanol  est  deux  fois  plus  actif  que  le  trichlorklhanol 
au  point  de  vue  narcotique.  L’hydrate  de  bromal  diffkre  completement  des 
autres  corps,  pas  de  propridt^s  soporiflques,  action  constrictrice  sur  le 
muscle  lisse  et  action  tonique  sur  le  coeur.  P.  B. 

La  coca'ine  iiihibiteur  et  1’ergotamine  acceldrnteur  de 
l’oxydation  de  I’adr6naline  «  In  vitro  ».  Bayer  (G.)  et  Wense  (Th.).. 
Arch,  internat.  Pharm.  et  Thir.,  1938,  58,  p.  103-107.  —  L’oxydation  de  l’adrd- 
naline  declenchee  parvoie  fermentative,  par  la  tyrosinase,  est  acc616ree  par 
I’ac6tald6hyde,  comme  l’auto-oxydation  de  ladioxypliknylalanine;  la  cocaine 
inhibe  ces  actions.  L’ergotamine,  comme  le  F  933  et  le  F  883,  accklfere  l’acti- 
valion  de  l’adrenaline  en  presence  d’acktaldkhyde.  L’ergotamine  accdlkre 
aussi  l’oxydation  fermentative  de  P  adrenaline.  P.  B. 

Action  protectrice  de  la  novocaine  contre  la  fibrillation 
ventriculaire  adr^nalinochloroformiquc.  Shen  (T.  C.  R.)  et  Simon. 
(M.  A.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Thir.,  1938,  59,  p.  68-74.  —  La  fibrillation- 
ventriculaire  se  produit  frGquemment  apies  administration  d’adrdnaline  au 
chien  sous  une  16gkre  inhalation  chloroformique.  La  novocaine  administrke 
dans  ces  conditions  en  m6me  temps  que  l’adrknaline  protege  le  chien. 
contre  ce  type  de  fibrillation.  P.  B. 

I>eslin6e  des  drogues  employees  dans  l’anesth^sie  spinale. 

Bollock  (K.)  et  Macdonald  (A.  D.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  62,  p.  39-53.  — 
Description  d’une  technique  de  dosage  des  anesth6siques  locaux  derives  de 
l’acide  para-aminobenzoique  dans  le  liquide  cSphalorachidien,  le  sang  et 
l’urine.  Dans  l’anesth6sie  rachidienne  chez  le  chat,  la  concentration  de  la 
drogue  tombe  rapidement  au  point  de  l’injection,  Peu  d’anesth^sique  est 
relrouvk  k  n’importe  quel  moment  dans  le  sang  et  la  quantite  excrete  dans 
Purine  est  faible.  La  diffusion  de  l’anesth6sique  en  amont  du  point 
d’injection  est  trks  limitee.  P.  B. 

Toxicity  et  pouvoir  anesth£sique  de  quelques  nouveaux 
ddriv^s  benzoyles.  Sievers  (R.  F.)  et  Me  Intyre  (A.  R.).  J.  Pharm.  exp. 
Ther.,  1938,  62,  p.  252-262.  —  Etude  de  la  toxicite  et  du  pouvoir  anesthd- 
sique  de  10  anesthksiques  locaux  et  de  leurs  effets  sur  les  tissus  au  lieu  de 
l’injection  chez  le  lapin,  le  cobaye,  la  souris  et  l’homme.  Le  y-phknyl-y- 
hydroxy-[3-(di6thylamino)  propyl  benzoate,  le  (3-(N-m6thyl-N-phen6thyla- 
mino)  ethyl  carbanilate,  le  [i-di6thylamino-ethyl-a-ethyl  cinnamate,  le 
y-ph6nyl-Y-hydroxy-p-(di6thylamino)  propyl  carbanilate  mdritent  de  nou- 
velles  recherches.  Le  p-(diethylamino-ethyl-a-ethyl  cinnamate  est  un  excel¬ 
lent  anesthksique  de  surface.  P.  B. 

L'^thylapoeupreine,  anesthdsique  local.  Alrricht  (I.  C.).  Arch, 
internat.  Pharm.  et  Th(r.,  1939,  59,  p.  94-104.  —  L’a-ethylapocupreine  est 
plus  toxique  que  la  quinine  et  moins  toxique  que  la  novocaine.  Ce  corps 
presente  une  action  antipyretique  un  peu  moins  forte  que  celle  de  la  qui¬ 
nine.  Aux  faibles  concentrations,  il  exerce  une  action  excitante  sur  l’intestin 
isole  de  lapin;  aux  concentrations  plus  eiev6es,  il  exerce  une  action  spasmo- 
lytique  et  inhibitrice.  L’a-ethylapocupreine  possede  une  action  antifibril- 
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Iante  sur  le  cceur.  Sur  la  malaria  des  oiseaux,  ce  corps  est  k  peu  prfes  aussi 
actif  que  la  quinine.  11  exerce  une  forte  action  anesthesique  locale,  une 
solution  de  1  %  de  cette  substance  (sans  adrenaline)  correspond  a  une 
solution  de  2  °/0  de  novoca'ine-adr£naline.  P.  B. 

Synergisme  de  l’alcool  elhylique  et  du  pentobarbital.  Dille 
(J.  M.)  et  Ahlquist  (R.  P.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1937,  61,  p.  385-392. — 
Potenlialisation  synergique  entre  le  pentobarbital  et  l’alcool  dthylique.  La 
potentialisation  de  la  depression  alcoolique  par  le  pentobarbital  est  plus 
grande  avec  les  faibles  doses  qu’avec  les  doses  fortes.  Le  rythme  de 
l’eiimination  de  l’alcool  ethylique  n’est  pas  louche  par  la  presence  du 
pentobarbital,  et  celui  de  l’eiimination  du  pentobarbital  n’est  pas  modifie 
non  plus  par  la  presence  de  l’alcool.  P.  B. 

Actions  anesth£siqnes  locales  dc  deux  esters  des  amino- 
alcools  mouo-alkylcs.  Abramson  (D.  I.)  et  Goldberg  (S.  D.).  J.  Pharm.  exp. 
Ther.,  1938,  62,  p.  69-87.  —  Etude  de  la  toxicite  et  de  l’activite  anesthesique 
de  la  monocaine  et  de  l’amylcaine.  La  monocai'ne  determine  une  excellente 
anesthesie  d’infiltration  et  de  conduction.  Une  fois  et  demie  plus  toxique 
que  la  procaine  elle  est  plusieurs  fois  plus  active  que  celle-ci.  L’amylcaine, 
tout  en  etant  un  anesthesique  du  tronc  nerveux  aux  faibles  concentrations, 
est  plus  active  encore  comme  anesthesique  local  sur  lacornee  du  lapin. 

P.  B. 

Anesthesie  an  nembutal.  111.  Dose  mortelle  moyenne  de 
nembutal  (pentobarbital  sodique)  pour  les  rats  jeunes  et 
a{?6s-  Carmichael  (E.  B .).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  62,  p.  284-291.  —  La 
dose  mortelle  moyenne  (luant  50  %  des  animaux)  par  kilogramme  de  rat 
est  plus  faible  par  voie  periton6ale  chez  les  rats  ages  que  chez  les  jeunes  : 
85  a  95  milligr.  pour  les  rats  5g£s  et  HO  a  120  milligr.  pour  les  jeunes  rats. 
Pas  de  differences  sexuelles.  P.  B. 

Action  pnrasympalliique  respiratoire  de  quelques  derives 
barbituriques  A  action  courte.  Burstein  (L.)  et  Rovenstine  (E.  A.). 
J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  63,  p.  42-50.  —  Chez  les  chats,  aprfes  injection 
intraveineuse  de  doses  anesthesiques  de  divers  barbituriques  (action  courte : 
thioethylamyl  sodique,  amytal  sodique,  evipal  sodique,  pentothal  sodique  et 
nembutal  sodique),  les  cordes  vocales  enlrent  en  adduction  et  le  rdflexe 
larynge  devient  hyperactif.  La  toux  apparait  frequemment.  Les  doses  thera- 
peutiques  d’adrenaline  font  disparaitre  ces  symptomes  transitoirement. 
L’ephedrine,  aux  doses  therapeutiques,  est  inactive;  aux  doses  plus  fortes, 
elle  est  active,  mais  determine  des  elfets  cardiaques  dangereux.  La  n6osynd- 
phrine  rdduit  le  laryngospasme  et  ameiiore  la  respiration,  mais  ses  autres 
actions  contre-indiquent  son  emploi.  La  vagotomie  cervicale  fait  dgalement 
disparaitre  ces  sympt6mes.  L’adduction  des  cordes  vocales  et  le  r611exe 
larynge  actif  se  produisant  m6me  au  cours  d’une  narcose  barbiturique  pro- 
fonde  doivent  St  re  dus  a  une  action  de  stimulation  vagale  centrale.  Les 
medicaments  du  groupe  de  l’atropine  doivent  fitre  employes  avant  l’admi- 
nistration  des  d6riv6s  barbituriques  pour  prevenir  les  complications- 
d’obstruction  respiratoire.  Le  traitement  de  1’obstruction  respiratoire  sur- 
venant  au  cours  de  l’anesth6sie  barbiturique  par  voie  intraveineuse  consiste 
dans  le  tubage  tracheal.  P.  B. 

DurAe  de  l'anesthAsie  produite  chez  le  chien  par  l’admi- 
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nistrntion  r6p£l6e  rt(>  rliiil  et  de  nembutal.  Ettinger  (G.  H.). /. 
Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  63,  p.  82-87.  —  Accoutumance  du  chien  a  I'anes- 
thksie  rep6l6e  au  dial  :  chez  3  animaux  sur  7  la  dose  qui  a  produit  d’abord 
une  anesthksie  durant  au  moins.huit  heures  n’a  produit  plus  tard  qu’une 
anesthksie  d’une  heure  au  plus.  Avec  le  nembutal,  la  durke  de  la  seconde 
anesthksie  peut  tomberaussi  has  que  la  moilik  de  la  durke  de  la  premiere 
anesthksie,  mais  par  la  suite  53  injections  successives  de  la  mkme  dose  sur 
une  pkriode  de  quatre-vingl-t.rois  jours  ont  determine  approximativement  la 
mime  duree  d’aneslhksie.  La  durke  de  Tanesthksie  a  6tk  proportionnelle  a 
la  dose  employee.  P.  B. 

Action  sur  l’irrit»bilile  des  ne>-fs  vagnes  cardiaques  des 
injections  intraieineuses  do  bn  rbii  unites,  de  tliio-barbiturales 
et  de  picrotoxine.  Gruber  (Ch.  M.),  Gruber  (Ch.  M.  jor)  et  Colosi  (N.  A.) 
J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  63,  p.  215-228.  —  Tous  les  barbiturates  etudiks 
dans  ce  travail  (evipal  sodique,  pentobarbital  sodique,  ortal  sodique  et 
amytal  sodique)  depriment  les  nerfs  vagues  cardiaques.  Le  pentothal  sodique, 
le  thio-kthamyl  sodique  et  le  thiopentobarbital  sodique  peuvent  augmenter 
la  faculty  de  rkponse  du  cceur  k  Texcitalion  vagale.  Chez  quelques  animaux 
la picrotoxine  antagonise  l’action  depressive  sur  le  vague  cardiaque  des 
bardituriques  (evipal,  pentobarbital  et  ortal).  P.  B. 

Artions  depress!  ves  et  pn  ralyliques  des  barbiturates  sur  le 
vague  cardiaque  du  terrapin.  Gruber  (C.  M.),  Haury  (V.  G.)  et  Gruber 
(Ch.  M.  j  "•).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  63,  p.  229-238.  —  Mkme  action 
qualitative  de  tous  les  barbiturates  studies,  mais  differences  quanlitalives. 
L’ortal  sodique  el  Tevipal  sodique  sont  les  plus  aclifs  et  le  dial,  l’ipral  et  le 
barbital  sont  les  moins  actifs  sur  le  vague  cardiaque  du  terrapin.  P.  B. 

Le  point  d’aotion  des  barbiturates  dnas  la.  depression  des 
nerl's  vagu  s  cardiaques.  Gr'  ber  (C.  M.),  Haury  (V.  G.)  et  Gruber  Jr. 
(C.  M.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  63,  p.  239-252.  —  L’ortal  sodique,  l’evipal 
sodique  et  l’amytal  sodique  k  des  dilutions  de  M/500  paralysent  les  fibres 
nerveuses  post-ganglionnaires  du  vague  cardiaque.  Les  auteurs  n’ont  pu 
determiner  si  les  fibres  pre-ganglionnaires  sont  paralysees  ainsi  que  les 
ganglions.  Quand  les  fibres  vagales  sont  ainsi  paralysees,  la  pilocarpine 
ralentit  encore  le  coeur  en  application  sur  ce  dernier,  ce  ralentissement 
etant  antagonise  par  Tatropine.  Les  solutions  diluees  d’ortal  sodique  a 
M/2.500  etd’amytal  sodique  a  M/1.000  ne  determinent  pas  un  blocage  com- 
plet  du  vague  dans  tous  les  cas,  parfois  on  ne  note  que  de  la  depression. 
Apres  paralysie  par  la  nicotine  des  ganglions  vagaux  cardiaques,  Portal, 
Tevipal  et  1’amytal  appliques  sur  le  coeur  supuriment  la  reponse  des  fibres 
post-ganglionnaires  vagales  k  l’excitation  klectrique.  L’ortal  sodique  et 
Tevipal  sodique,  aux  dilutions  de  M/500,  appliques  directement  sur  le  tronc 
du  nerf,  diminuent  k  la  fois  l’irritahilite  et  la  conductibilite  des  fibres  ner¬ 
veuses.  Quand  ces  barbituriques  sont  appliques  directement  sur  le  coeur, 
leur  action  ne  se  limite  probablement  pas  aux  fibres  post-ganglionnaires, 
mais  elle  doit  porter  aussi  sur  les  fibres  pre-ganglionnaires  et  sur  les  gan¬ 
glions.  Le  point  de  Taction  de  la  pilocarpine  dans  son  ralentissemeut  de  la 
frequence  cardiaque  n’est  pas  touche  par  les  barbiturates.  P.  B. 

F.ssais  de  mesnre  de  Taction  exereke  par  la  morphine 
adniinistr£e  par  voie  veineuse  on  nous-culan£e  sur  1<-  r£flexe 
octilo-palp£bral.  Regnier  (J.)  et  Lambin  (S.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1938,  127, 
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p.  39-42.  —  Le  chi.  de  morphine,  4  dose  suffisante,  par  voie  veineuse  ou 
sous-cutanee,  determine  une  depression,  et  mfime,  dans  certains  cas,  une 
suppression  nette  et  prolongee  du  reflexe  oculo-palpebral.  Eu  solution 
aqueuse,  inslille  sur  la  corn£e,  aux  doses  eludi6es,  le  chi.  de  morphine  ne 
se  comporte  pas  comme  un  aneslhesique  local.  Certains  lapins  se  monlrent 
absolument  impropreS  a  ces  essais.  Sur  ces  lapins,  les  doses  fortes  de  mor¬ 
phine  ne  modifient  pas  le  reflexe.  D’aulres,  au  coilrs  des  essais,  et  malgre  les 
precautions  prises,  presentent  une  modification  de  leur  sensibility.  Exis¬ 
tence  d’une  certaine  proportionnalite  enlre  la  dose  de  morphine  in  jectee  par 
voie  veineuse  au  lapin  et  le  degre  et  la  dur6e  de  la  depression  du  reflexe 
oculo-palpebral,  pouvant  permettre  d’envisager  la  possibility  de  Pulilisation 
de  ce  phenomfene  pour  des  fins  pharmacologiques  quantitatives.  P.  B. 

De  l'influence  exercee  par  dilTyrents  sets  de  morphine, 
inj  ectys  en  solution  i»iraveinensc  au  lapin,  stir  la  dypression 
du  ryilexe  oculo-palpybi  al.  Regnier  (J.)  et  Lambin  (M,leS.).  C.  ft.  Soc. 
Biol.,  1938,  127,  p.  113-116.  —  A  quanlite  de  morphine  egale,  le  citrate  de 
morphine  agit  plus  fortement  que  le  chlorhydrate  et  le  phenylpropionate 
semble  agir  un  peu  moins  fortement  que  le  chlorhydrate.  P.  B. 

De  l'influence  de  l'acide  combine  a  la  morphine  sur  la 
rapidity  et  I'ampleur  de  ryiiminalion  urinaire  de  cet  alca- 
loide.  Regnier  (J.)  et  Lambin  (S.).  C.  ft.  Soc.  Biol.,  1938,  127,  p.  294-297.  — 
Une  mfime  quantity  de  morphine,  injectee  par  voie  intraveineuse  au  lapin, 
semble  s’6liminer,  par  voie  urinaire,  plus  vile  sous  forme  de  phenylpropio- 
nate  que  sous  forme  de  citrate.  P.  B. 

Action  de  divers  membrcs  de  la  syric  de  la  morphine  et 
de  I’ymyiine  sur  la  <•  h oline-est  druse  du  cerveau.  Kuhn  (H.  H.)  et 

Surles  (D.).  Arch,  intern.  Pharm.  et  Ther.,  1938,  58,  p.  88-92.  —  Etude  de 
faction  inhibitrice  de  sept  membres  de  laserie  de  la  morphine  et  de  l’6m6- 
tine  sur  la  choline-esterase  du  cerveau.  L’inhibition  est  une  fonclion  de  la 
quanlite  de  drogue  pr6sente  et  de  la  quantity  d’acetylcholine  hydrolysee. 
Elle  depend  quelque  peu  de  la  concentration  des  ions  H,  etant  plus  faible  a 
pH  6,7  qu*4  pH  7,8.  Elle  est  independante  de  la  duree  du  lemps  d'incubalion 
de  la  drogue  avec  Fenzyme  avant  l’addilion  de  Pacetylcholine.  En  general, 
on  peut  dire  que  l’inhibition  de  la  choline-esterase  du  cerveau  est  d’autant 
plus  grande  que  Paction  6metique  cenlrale  de  la  drogue  est  plus  intense. 

P.  B. 

Kflets  respiratoires  de  la  morphine,  de  la  codyine  et  des 
substances  voisinrs.  VI  Composys  dyrivds  de  la  morphine  et 
de  ltt  dih.vdromorphine  par  substitution  dans  la  position  du 
Carbone  6.  Wright  (C.  I.)  et  Barbour  (F.  A.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1937, 
61,  p.  422-439.  —  La  substitution  de  groupements  chimiques  h  l’hydroxyle 
du  carbone  6  de  la  morphine  ou  de  la  dihydromorphine  augmente  Paction 
depressive  respiratoire  de  ces  corps.  P.  B. 

EIFets  respiratoires  de  la  morphine,  de  la  codyine  et  des 
substances  voisines.  VII.  t'omposys  dyrivys  <le  la  codyine  et 
de  la  dihydrorodyine  par  substitution  dans  la  position  du 
carbone  6.  Wright  (C.  I.)  et  Barboub  (F.  A.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1937,  61, 
p.  440-450.  —  Cette  substitution  augmente  les  effets  d£presseurs  respira¬ 
toires.  P.  B 
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Etudes  du  m6canisme  de  l’hyperglyc6mie  niorpliiniqne. 
Role  du  systtime  nerveux  .sympathique  avcc  p6f6rence  sp6- 
ciale  sin*  1  inner \alion  sympathique  lu'patiqne.  Bo  do  (R.  C.), 
Cotui  (F.  w.)  et  Bbnagua  (A.  E.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  62,  p.  88-105.  — 
La  16g6re  hyperglycAmie  d6termin6e  par  la  morphine  chez  les  chiens  et  les 
chats  ci  surrenales  inactivees  n’est  pas  supprimAe  aprAs  enervation  hepa- 
tique,  ni  apres  sympathectomie  abdominale.  Apres  ablation  des  deux  chaines 
sympathiques  I  at)5  rales  (sympathectomie  complete),  la  morphine  determine 
une  16gere  hypoglycdmie  ou  pas  de  changements.  La  sympathine  produite 
par  la  morphine  est  l’agent  responsable  de  la  I6gere  hyperglycemie  observee 
chez  les  animaux  respectivement  a  surrenales  inactivees,  a  surrenales  inac¬ 
tivees  et  a  foie  6nerve  et  chez  les  animaux  ayant  subi  la  sympathectomie 
abdominale.  La  morphine  aux  doses  donnees  n’agit  pas  directement  sur  les 
cellules  hepnliques  pour  determiner  un  clivage  du  glycogene  hepatique,  elle 
ne  supprime  pas  la  secretion  de  1’insuline.  Elle  ne  declenche  pas  la  secre¬ 
tion  d’adrenalineen  agissant  sur  les  surrenales  enervees  directement.  Elle 
n’agit  pas  non  plus  sur  les  terminaisons  nerveuses  sympathiques  et  sur  les 
ganglions  sympathiques  collateraux.  La  morphine,  m  produisant  de  la  sym¬ 
pathine,  doit  agir  soil  sur  la  chaine  sympathique  latdrale,  soit  sur  la  moelle 
ou  les  centres  supraspinaux.  P.  B. 

Etude  de  1'inloxicalion  chi’ooique  inoi-phinique  cliez  le 
chien.  \  II.  Ettet  de  lingestion  de  ihyrolde  sin-  l'excrgtion  de 
la  morphine  chez  les  chiens  accontomAs  el  non  acronlumgs. 

Plant  (0.  H.)  et  Slaughter  (D.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  62,  p.  106-110.  — 
Diminution  de  l’excrdlion  de  la  morphine  chez  les  animaux  non  accoutumds 
et  augmentation  chez  les  animaux  accoutumds.  P.  P. 

Eflcl  de  1’iipomorphine  sur  les  mouvements  de  l'inlestin 
greie  des  chiens  non  aneslhgsie*.  Slaughter  (D.)  et  Gross  (E.  G.). 
J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  63,  p.  289-291.  —  Les  injections  sous-cutandes  et 
intravnineuses  de  faibles  doses  d'apomorpbine  chez  le  chien  ddlerminent 
une  chute  du  tonus  de  l’intestin  et  une  cessation  partielle  des  contractions. 

P.  B. 

EITct  sur  la  molilitd  intestiiiale  de  l’anesih£sie  au  cyclo¬ 
propane  seal  et  aprOs  morpliine-scopolaniine.  Wbisel  (W.),  You- 
mans  (W.  B.)  et  Cassels  (W.  H.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  63,  p.  391-399.  — 
La  morphine  determine  une  elevation  du  tonus  et  une  augmentation  des 
mouventents  propulseurs  et  non  propulseurs  de  l’intestin  de  chien.  L’aug- 
menlalion  des  mouvements  propulseurs,  cependant,  est  suivie,  au  bout  de 
dix  A  vingt  minutes,  d’une  peri  ode  pendant  laquelle  ces  mouvements  sont 
virtuellemrnt  absents.  Pendant  cette  period-,  le  tonus  est  encore  elevA  et 
les  mouvements  non  propulseurs  ont  une  amplitude  au-dessus  de  la  nor- 
male.  La  scopolamine  determine  en  quelques  minutes  une  inhibition  com¬ 
plete  des  mouvements  et  diminue  le  tonus  de  l’i"testin  du  chien.  La  mor¬ 
phine  et  la  scopolamine,  administrAes  ensemble,  dAlerminent  le  infime  effet 
sur  les  mouvements  de  l’intestin  que  la  morphine  seule.  Lanesth6sie  au 
cyclopropane  determine  une  diminution  du  tonus  et  une  inhibition  de  tous 
les  types  de  mouvements  de  l’inteslin  normal.  Quand  l’inlestin  est  sous 
l’influence  de  la  morphine  et  de  la  scopolamine,  l’aneslhSsie  au  cyclopro¬ 
pane  n’abaisse  pas  le  tonus  61  eve  et  inhibe  seulement  partiellement  les 
mouvements  non  propulseurs,  mftme  a  la  quatrieme  phase.  Les  mouvements, 
propulseurs  font  defaut.  Aprfts  cessation  de  l’aneslhAsie  au  cyclopropane) 
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ies  mouvements  non  propulseurs  reviennent  immediatement  a  leur  niveau 
antdrieur,  la  recuperation  du  tonus  est  rapide,  la  recuperation  des  mouve¬ 
ments  propulseurs  peut  Stre  immediate  ou  peut  demander  plusieurs  heures 
chez  I’animal  normal  ou  chez  1’animal  soumis  a  la  morphine-scopolamine. 
Une  substance  inhibitri  -e  circule  pendant  l’anesthesie  au  cyclopropane,  car 
les  fistules  enervdes  peuvent  fetre  compietement  inhibees.  P.  B. 

Filet  de  la  morphine  sur  les  temperatures  cutan«5es  et  rec- 
tales  i»ar  rapport  a  la  polypnee  thermiqae.  Hemingway  IA.). 
J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  63,  p.  414-420.  —  La  morphine  en  injections 
sous  culanees,  a  la  dose  de  10  milligr.  par  kilogramme,  exerce  un  effet 
'Considerable  sur  la  temperature  de  l’oreille  des  chiens  au  repos,  determi¬ 
nant  une  elevation  rapide  suivie  d  une  chute  lente.  Un  frisson  court  se 
produit  presque  immediatement  et  la  temperature  rectale  s’eieve  neltement 
•dfes  que  l’oreille  commence  A  se  refroidir.  L’exces  de  chaleur  produit  est  en 
partie  eiimine  par  la  polypnAe  qui  peut  m6me  se  produire  avant  que  le 
frisson  ne  cesse.  Comme  un  hypothalamus  anterieur  intact  est  necessaire 
pour  l’etablissement  de  la  poiypnee,  la  polypnAe  doit  6tre  une  fonction 
hypothalamiqus  et  la  morphine  doit  sensibiliser  cette  partie  de  l’hypolha- 
lamus  a  la  fois  k  la  chaleur  directe  et  aux  impulsions  qui  proviennent  de  la 
peau  chauffee.  P.  B. 

Quelques  propridlds  non  ddcrites  de  la  bulbocapnine.  Mo- 

utob  (H.).  J.  Pharm.,  exp.  Ther.,  1938,  62,  p.  16-25.  —  La  bulbocapnine 
determine  une  vaso-dilatation  periph6rique  marquee  qui  est  le  plus  pro- 
noncde  sur  I’oreille.  les  extrAmiles  etle  rein,  tandis  que  1’effet  sur  la  circu¬ 
lation  inteslinale  est  seulement  leger.  Le  siege  de  cette  artivite  est  pAriphA- 
rique.  Cet  effet  est  maximum  apr&s  injection  dans  l’artere  mAsentArique 
inferieure,  tandis  que  l’iujection  dans  la  carolide  interne  ne  determine  pra- 
tiquement  pas  de  modification  du  volume  des  pattes.  Sur  I’oreille  isol6e  du 
lapin,  la  vitesse  de  perfusion  est  tr&s  augmenl6e  aprfes  addilion  de  bulbo¬ 
capnine  au  liquide  de  perfusion.  L’atropine  supprime  certains  elTets  de  la 
bulbocapnine  tels  que  la  salivation,  la  defecation  et  le  myosis,  mais  n’a  pas 
d’influence  sur  la  vasodilatation  periphArique.  Les  mouvements  de  l’intestin 
isol6  et  in  situ  sont  deprimes  par  la  bulbocapnine.  Le  temps  de  coagulation 
du  sang  reste  inchange  aprfes  injection  de  bulbocapnine,  mSme  a  des  doses 
fortes.  Un  des  effets  les  plus  prononces  de  la  bulbocapnine  est  la  suppres¬ 
sion  complete  des  reflexes  vasoconstricteurs  rAguliArement  observes  sur 
I’oreille  du  lapin  apres  excitation  sensitive,  thermique  ou  mecanique. 

P.  B. 

AnlngonKme  bulhocn pnine-benzdrtrine.  Spiegel  (E.).  J.  Pharm. 
exp.  Ther.,  1938,  63,  p.  438-442.  —  LVtat  de  calalepsie  produit  par  I’injec- 
tion  de  bulbocapnine  peut  6tre  supprime  par  l’udministration  de  benzedrine 
et  l’hypercinesie  typique  de  cette  dernifere  substance  peut  se  dAvelopper 
malgre  la  calalepsie  bulbocapninique  prec6dpnte.  L’hypercindsie  due  a  la 
benzedrine  est  seulement  legferement  diminu6e  par  une  injection  consecu¬ 
tive  de  bulbocapnine.  P.  B. 

Etude  pliarmacologlque  des  ddrivds  de  deux  dchnnlilloos  du 
tubo-eii'-iii-e,*-t  examen  ile  quatre  membres  du  genre  Siryi'h^os 
et  une  Itubincde  assoi-iee  au.i  curares  de  la  (>uynne  sinulnise. 

West  (R.).  Arch,  internal.  Pharm.  et  Thdr.,  1937,  56,  p.  81-116.  —  Les  eclian- 
tillons  eludies  de  tubo-curare  contiennent  de  la  lubo-curarine  pure  et  de  la 
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curine.  La  lubo-eurarine  a  une  action  curarisante  un  peu  plus  faible  que 
celle  de  la  curarine  et  pas  d’action  «  lissive  ».  La  curine  a  une  faible  action 
curariforme.  Chez  les  grenouilles,  les  faibles  doses  donnent  des  signes  de 
depression  dusysteme  nerveux  central;  chez  les  mammifdres,  chute  marquee 
de  la  pression  sanguine,  relhchement  de  l’uterus  isole  de  mammifere  et 
antagonisme  vis-h-vis  de  Taction  de  l’adrenatine.  Son  isomere,  la  boboorine 
a  des  actions  semblables.  Cette  derniere  n’a  pas  d’action  lissive  dans  la 
tdtanie  du  chien,  ni  dans  les  rigidites  pathologiques  de  l’homme.  Strychnos 
toxifera  contient  une  quantite  importante  de  curarine.  Strychnos  diaboli  et 
S.  2482  contiennent  des  alcalo'ides  quaternaires  et  non  quaternaires.  Isole- 
ment  de  S.  diaboli  d’une  base  secondaire  pure,  non  quaternaire,  la  diaboline. 
Outre  son  action  paralytique  peripherique  motrice,  la  curarine  exerce  une 
action  spasmodique  sur  la  musculature  bronchique,  effet  pdriphdrique,  en 
partie  du  moins,  directement  antagonist  par  1’adrenaline.  Les  derives  qualer- 
naires  obtenus  h  partir  de  S.  diaboli  et  de  S.  2482  presentent  une  combinai- 
son  de  propridtds  curariformes  et  nicotiniques,  sans  actions  lissives.  Les : 
ddrivds  non  quaternaires  de  S.  diaboli  et  S.  2482  ont  les  propridtds  curari- 
formes  et  nicotiniques  des  substances  quaternaires  correspondantes.  Ils 
possfedent  de  plus  une  action  centrale  excitante  sur  la  moelle  et  une  action 
lissive  dans  la  tetanie  paralhyro’idienne  chez  le  chien.  La  diaboline  est 
lissive  dans  la  tdtanie  du  chien,  elle  augmente  le  tonus  musculaire  et  la 
rigidity  pathologique  dans  les  maladies  du  faisceau  pyramidal  (scleroses 
dissdmindes)  chez  1’homme.  Les  extraits  alcaloldiques  totaux  de  S.  Erichsonii 
et  de  Guettarda  acreana  ont  des  propridtds  nicotiniques,  curariformes  et 
excitent  la  moelle,  action  lissive  dans  la  tdtanie  du  chien  et  augmentation 
de  la  rigiditd  des  maladies  spastiques  de  l’homme.  Propridtds  curariformes 
des  extraits  bruts  de  S.  guianensis.  Traces  d’action  sympatholytique  dans  les 
alcalo'ides  totaux  et  dans  les  ddrivds  quaternaires  et  non  quaternaires  de 
S.  diaboli  et  S.  2482 ,  mais  plus  marqudes  dans  les  extraits  frais  que  dans  les 
fractions  alcaloldiques  pures.  P.  B. 

La  strychnine  coniine  activateur  eles  sub-tances  n<lr£nnli- 
niques.  Busquet  (H.)  et  Vischniac  (Ch.).  C.  B.  Soc.  Biol.,  1938,  127,  p.  281- 
284.  —  La  strychnine  sensibilise  directement  les  vasoconslricteurs  aux  sym- 
pathomimdtiques  et  supprime  le  rdflexe  hypolenseur  carolidien,qui  moddre 
Peffet  hypertenseur  des  sympathomimdtiques.  P.  B. 

Absence  du  pouvoir  convulsivant  de  In  strychnine  dans 
l’ioilom6tliylate  de  cet  a  leal  aide.  Busquet  (H.)  et  Vischniac  (Ch.j. 
C.  R.  Soc.  Biol.,  1938,  127,  p.  664-666.  —  L’iodomdlhylate  de  strychnine  est 
depourvu  du  pouvoir  convulsivant  qui  est  la  caracteristique  pharmacodyna- 
mique  des  sels  de  cet  alcaloide  et  des  ddrivds  de  la  mfime  famille.  Le  pouvoir 
curarisant  est  qualitativement  Conservd,  mais  quanlativement  diminud  dans 
de  fortes  proportions.  L’absence  de  convulsions  s'explique  par  l’aclion  trds 
attdnude  du  produit  sur  l’excitabilild  medullaire.  P.  B. 


Le  Girant  ;  Marcel  Lehmann. 
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ME  MO  IRES  ORIGINAUX” 


Sur  l’ecorce  de  do  (Mansonia  altissima  A.  Chev.) 
et  ses  propridtes  digitaliques. 

L’^corce  de  do  est  repute  toxique  et  R.  Port^res,  en  1935,  a 
signale  son  emploi  comme  poison  de  filches  (*). 

Nous  avons  eu  5  notre  disposition  une  certaine  quantity  de  cette 
ecorce,  provenant  de  la  mission  du  pharmacien  lieutenant-colonel 
Laffitte  en  A.  O.  F.  et  nous  en  avons  entrepris  l’4tude  (2). 

L’ecorce  de  do  est  fournie  par  le  Mansonia  altissima  A.  Chev.,  arbre 

*  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 

1.  Roland  Porteres.  Plantes  toxiques  utilisAes  par  les  peuplades  Dan  et  GuArA 
de  la  C6te  d’Ivoire.  Bull.  Etudes  hist,  et  scient.  de  I’A.  O.  F..,  1935,  18,  p.  133 
et  138. 

2.  M.  Mascre  et  R.  Paris.  Sur  l’existence  d’un  principe  amer  toxique  dans 
l’Acorce  de  dd  ( Mansonia  altissima  A.  Chev.).  C.  B.  Soc.  Biol.,  1938,  128,  p.  1004- 
1006. 
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d’une  vingtaine  de  metres,  &  feuilles  ovales,  dont  le  fruit  est  une 
samare.  La  structure  de  l’4corce  que  nous  possedions  s’est  montr4e 
identique  k  celle  d’une  4corce  type  que  nous  devons  &  l’obligeance 
du  professeur  A.  Chevalier  et  de  son  assistant,  M.  Trochain.  Elle  pr4- 
sente  un  liber  avec  strates  r6guliferes  de  flbres  et  de  nornbreux 
elements  4  mucilage  :  cellules  et  poches  lysig&nes.  Le  Mansonia  4tait, 
autrefois,  class6  dans  la  famille  des  Triplochitonac4es,  maintenant 
rattach4e  a  celle  des  Sterculiacees. 

Nous  avons  d’abord  v4rifi4  la  toxicit4  de  la  drogue.  La  teinture,  le 
mac4r4  aqueux  se  sont  months  fortement  toxiques  pour  le  chien,  le 
cobaye  et  la  grenouille. 

La  recherche  des  alcaloldes  par  les  m4thodes  habituelles  a  4t4 
negative. 

Le  principe  toxique  est  soluble  dans  1’eau,  dans  l’alcool,  dans 
Tester  ac4tique,  peu  soluble  dans  Tether,  insoluble  dans  l’4ther  de 
p4trole.  II  n’est  pr4cipit4  ni  par  l’ac4tate  neutre,  ni  par  l’ac4tate 
basique  de  plomb.  Les  solutions  aqueuses  sont  fortement  ameres  et 
se  montrent  d’autant  plus  toxiques  qu’elles  sont  plus  amferes. 

En  nous  basant  sur  ces  observations  pr41iminaires,  nous  avons 
tent4  l’extraction  du  principe  amer  toxique  par  les  diverses  m4thodes 
d4crites  ci-aprfes  •' 

1°  L’ecorce,  grossi&rement  pulv4ris4e,  est  4puis4e  par  Tester  ac4- 
tique  bouillant.  Les  liqueurs  d’epuisement  sont  conccntr4es  sous 
pression  r4duite.  L’extrait  est  d4graiss6  &  l’aide  de  l’4ther  de  petrole. 
On  le  redissout  dans  l’alcool  &  50°  ;  on  d4feque  par  l’ac4tate  basique 
de  plomb  ;  on  elimine  l’excfes  de  plomb  par  SH2  ;  on  4vapore  le 
filtrat  &  sec.  Le  r4sidu  est  redissous  dans  l’alcool  absolu  et  l’addition 
de  2  k  3  volumes  d’4ther  de  p4trole  pr4cipite  le  principe  amer.  On 
dessfeche  celui-ci  dans  le  vide  sulfurique. 

2°  L’ecorce  est  4puis4e  par  l’alcool  bouillant.  Les  colatures  sont 
concentres  et  l’extrait  dissous  dans  l’eau  chaude.  On  m41e  a  l’extrait 
les  quantity  convenables  de  sous-ac4tate  de  plomb,  de  sulfate  de 
sodium  et  de  carbonate  de  calcium  pour  obtenir  une  p&te  qui,  aban¬ 
donee  4  1’air  libre,  donne  une  poudre  dess4ch4e  d4f4qu4e  suivant  la 
technique  recommandee  par  H.  IKrissey  (*). 

La  poudre  est  epuis4e  par  Tester  ac4tique  bouillant,  la  solution  con¬ 
centre  sous  pression  rduite,  d4shydrat4e  par  contact  avec  le  sulfate 
de  cuivre  anhydre  et  additionnee  d ’ether  de  p4trole  ;  le  precipit4  est 
dessdche  dans  le  vide  sulfurique. 

Le  rendement  est  superieur  k  celui  de  la  premiere  mdthode  ;  il 
atteint  2  p.  1.000  environ.  II  est  encore  am41ior4  si,  dans  la  technique 

3.  H.  Herissey.  Sur  une  technique  permeltant  l’extraction  facile  de  certains 
hdldrosides  •  Journ.  Pharm.  ct  C him.,  1932,  'v8e  !.),  16,  p.  513-510. 
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<precedente,  on  supprime  le  carbonate  de  calcium  ;  il  s’eifeve  alors  & 
3,5  p.  1.000. 

3°  Nous  avons  enfin  applique  une  methode  qui  presente  sur  les 
pr6c5dentes  l’avantage  de  ne  faire  intervenir  aucun  agent  defequant 
■et  n’utilise  que  des  solvants  organiques  neutres. 

L’ecorce  est  d’abord  traitee,  au  Soxhlet,  par  lather  de  petrole, 
puis  par  1’ether.  On  epuise  enfin  par  le  chloroforme.  Les  liqueurs 
chloroformiques  concentrees  sont  amenees  k  30  cm3  environ  pour 
300  gr.  d’^corce.  On  dehydrate  par  contact  avec  le  sulfate  de  cuivre 
anhydre  ;  on  pr^cipite  le  principe  amer  par  l’ether  de  petrole. 

Le  rendement  est  ici  plus  faible  ;  il  ne  depasse  pas  0,80  5  0,90 
p.  1.000.  Mais  le  produit  obtenu  possfede  un  point  de  fusion  plus 
eieve  que  les  produits  recueillis  aprfes  l’emploi  des  autres  techniques 
•et  sa  purification  ult4rieure  est  plus  rapide. 

Quel  que  soit  le  proc4de  d’extraction,  la  purification,  aprfes  plu- 
sieurs  essais,  a  ete  realisee  k  l’aide  de  la  technique  suivante  :  le 
produit  initial  est  redissous  5  l’ebullition  dans  l’alcool  m6thylique 
bouillant  ;  le  produit  qui  se  depose  par  refroidissement  est  traits  de 
la  m£me  maniere  jusqu’ci  obtention  d’un  point  de  fusion  constant. 
Nous  n ’avons  pu  encore  obtenir  ce  principe  k  l’etat  cristallise  ;  mais 
les  echantillons  provenant  de  diverses  extractions  pr&entaient,  apr5s 
purification,  puis  dessiccation  dans  le  vide,  des  points  de  fusion  assez 
voisins,  compris  entre  256  et  260°  (point  de  fusion  instantan^e) . 

Il  est,  sans  aucun  doute,  premature  de  donner  dfes  maintenant  un 
nom  au  principe  amer  que  nous  avons  extrait  de  l’ecorce  de  d6. 
(Dependant,  pour  des  raisons  de  seule  commodiU,  nous  le  dSsigne- 
rons  par  la  suite,  provisoirement,  sous  le  nom  de  «  mansonine  ». 

La  «  mansonine  »  est  une  poudre  blanc  jaunUtre,  fondant  4  256- 
260°,  de  saveur  extrSmement  amfere.  Elle  ne  renferme  pas  d ’azote. 
Elle  est  un  peu  soluble  dans  l’eau  froide,  un  peu  plus  dans  1’eau  bouil- 
lante  ;  elle  est  soluble  dans  l’alcool,  l’acetone,  Tester  antique,  trfes 
soluble  dans  le  chloroforme.  Elle  est  trfes  peu  soluble  dans  lather, 
insoluble  dans  1’ether  de  p6trole. 

Elle  reduit  le  nitrate  d ’argent  ammoniacal  et  donne  une  reaction 
de  Legal  positive  avec  le  nitroprussiate  de  sodium  en  milieu  alcalin. 

Au  contact  de  l’acide  sulfurique,  la  «  mansonine  »  donne  une  colo¬ 
ration  brun  rougeatre,  puis  verte.  Dissoute  dans  i’anhydride  acetique, 
elle  donne,  par  addition  d’une  goutte  d’acide  sulfurique  concentre, 
une  coloration  verte  (reaction  de  Liebermann). 

Nous  avons  obtenu  les  reactions  suivantes  avec  quelques  r^actifs 
des  glucides :  coloration  rouge  violace  avec  le  phloroglucinol  chlor- 
hydrique,  —  coloration  violette  avec  l’orcinol  chlorhydrique,  — 
avec  l’acide  sulfurique  et  le  resorcinol  :  coloration  rouge  vif,  virant 
•au  bleu  par  dilution.  A  la  limite  de  separation  des  reactifs  de  Keller 
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et  de  Kiliani,  il  se  forme  un  anneau  brun  rouge,  tandis  que  l’acide 
antique  se  colore  en  bleu  vert. 

L’un  de  nous,  en  collaboration  avec  le  professeur  Clerc  (*),  a  £tudid 
dans  ses  grandes  lignes  l’action  physiologique  de  l’4corce  de  d6  et 
celle  de  la  «  mansonine  »,  dont  nous  nous  etions  born6  k  verifier 
la  toxicity. 

Le  cobaye  succombe  quinze  minutes  aprfes  injection  sous-cutan^e 
de  0  gr.  25  d’^corce  sous  forme  de  teinture,  en  quarante-cinq  minutes 
aprfes  injection  de  0  gr.  10  d’teorce,  par  kilogramme.  La  dose  mor- 
telle  de  «  mansonine  »  est  de  l’ordre  de  1  milligr.  par  kilogramme. 
La  dose  16thale,  chez  le  chien,  par  voie  intraveineuse,  est  de  l’ordre 
de  0  gr.  50  de  drogue,  sous  forme  de  teinture,  de  l’ordre  de 
0  milligr.  2,  par  kilogramme,  pour  le  principe  amer  (mort  en 
quelques  minutes). 

D’une  fafon  generate,  I’action  de  la  drogue  et  celle  de  son  principe 
amer,  sur  le  coeur  in  situ,  sur  la  pression  artdrielle,  les  modifications 
de  rdectro-cardiogramme,  l’action  sur  la  rate,  sur  le  rein,  sur 
1’intestin  isol6,  sont  tout  k  fait  analogues  aux  phSnom&nes  observes 
dans  les  mSmes  conditions  avec  les  substances  du  groupe  digitalique. 

Des  main  tenant,  nous  pouvons  done  dire  que  l’action  toxique  de 
l’4corce  de  d6  est  due  a  un  principe  amer,  non  azot4,  qui,  par  ses 
reactions  chimiques  et  par  son  action  physiologique,  doit  6tre  class6 
dans  le  groupe  des  poisons  digitaliques.  C’est  la  premiere  fois,  Si 
notre  connaissance,  qu’un  principe  de  cette  nature  est  signals  dans 
l’ordre  des  Malvales.  Nous  poursuivons  son  6tude. 

M.  Mascr£.  R.  Paris. 

(Faculty  de  Pharmacie  de  Paris.  Laboratoire  de  Matiere  m&dicale.) 


Sur  les  dosages  des  aldehydes  benzoique  et  cinnamique  k  1’dtat 
de  2-4  dinitrophdnylhydrazones  et  leurs 
applications  dventuelles  dans  l’essai  des  preparations  galeniques 
de  laurier-cerise  et  de  cannelle  (1). 

La  2-4  dinitroph&iylhydrazine  donne  avec  les  aldehydes  benzoique 
et  cinnamique  des  hydrazones  dont  la  formation  quantitative  peut  £tre 

4.  A.  Clerc  et  R.  Paris.  Sur  quelques  propri£t£s  physiologiques  de  l’ficorce  d’une 
SterculiacSe,  le  dd.  C.  R.  Soc.  Biol.,  1938,  128,  p.  1006-1008. 

1.  On  trouvera  de  plus  amples  renseignements  sur  l’utilisation  de  la  2-4  dinitro- 
phdnylhydrazine  dans  notre  thfese  :  «  Application  de  la  2-4  dinitropbdnylhydra- 
zine  k  l’essai  de  quelques  preparations  galeniques.  »  Thise  Doct.  Vni v.  (Pharm.), 
Paris,  1938. 
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appliquAe  au  dosage  de  ces  aldehydes.  A  cet  effet,  il  existe  dejA  de 
nombreux  precedes  parmi  lesquels  les  plus  couramment  employes  : 
la  mdthode  de  Denner  [5],  successivement  modifiee  par  H^rissey  [7] 
et  par  Astruc  et  Juillet  [1]  A  la  phenylhydrazine,  pour  1 ’aldehyde 
benzoTque  et  le  precede  au  bisulflte  de  sodium  pour  1 ’aldehyde  cinna- 
mique,  se  sont  r4v414s  pratiques  et  suffisamment  precis. 

Neanmoins,  la  2-4  dinitroph6nylhydrazine  semble  a  priori  presenter 
quelques  avantages  sur  les  rAactifs  pr4cit6s  :  elle  se  conserve  indefini- 
ment,  mSme  A  l’air,  alors  que,  dans  les  mSmes  conditions,  la  phenyl- 
hydrazine  s’oxyde  rapidement  en  brunissant.  D’autre  part,  la  presence, 
dans  sa  molecule,  de  deux  groupements  eiectronegatifs  entralne  la  pro¬ 
duction  de  combinaisons  moins  solubles  que  celles  donnees  par  la 
phenylhydrazine  et  l’accroissement  appreciable  du  poids  moieculaire 
du  reactif  permet  d’obtenir  un  poids  notable  d’hydrazone  avec  de 
faibles  quantites  d’aldehyde.  Ce  dernier  avantage  est  particuliArement 
mis  en  evidence  dans  le  dosage  de  1 ’aldehyde  cinnamique,  oil  l’on 
peut  operer  sur  des  quantites  de  produit  bien  inferieures  A  celles 
qu’exige  le  precede  au  bisulfite  de  sodium. 

Precedemment,  la  2-4  dinitrophenylhydrazine  a  ete  utilisee  pour 
doser  1 ’aldehyde  benzoTque.  L’aldehyde  cinnamique,  dont  la  2-4  dini- 
trophenylhydrazone  a  ete  prepare,  n’a  pas  encore,  A  notre  connais- 
sance,  ete  dose  en  cet  etat. 


I.  —  Dosage  de  l ’aldehyde  benzoTque 
A  L^TAT  DE  2-4  DINITROPHENYLHYDRAZONE. 

La  2-4  dinitropbenylhydrazone  de  l’aldehyde  benzoTque  a  ete  prepare 
par  Curtius  et  Dedichen  [4]  et  par  Purgotti  [12],  simultanement  en 
1894,  puis  par  Campbell  [3].  Cette  combinaison  a  ete  utilisee  pour 
le  dosage  de  l’aldehyde  par  Houghxon  [8]  d’une  part  et  Iddles  et 
Jackson  [9]  d’autre  part.  Ces  derniers  ont  etabli  les  meilleures  condi¬ 
tions  de  sa  formation  quantitative  : 

1°  Quand  la  duree  de  precipitation  augmente  d’une  A  quatre-vingt- 
seize  heures,  le  rendement  en  hydrazone  tombe  de  99,15  %  A  93  %  ; 

2°  Pour  le  m£me  temps,  l’augmentation  de  la  quantite  de  reactif 
precipitant  ameiiore  le  rendement  de  97  %  A  99,15  %. 

3°  Les  basses  temperatures  sont  les  plus  favorables  ; 

4°  La  dilution  n’a  pas  d ’effet. 

Nous  avons  suivi  ces  donnees  sur  differentes  solutions  aqueuses 
d’aldehyde  benzoTque  dont  le  titre  oscillait  autour  de  4  gr.  10  pour 
1.000,  4,08  pour  1.000,  4,10  pour  1.000,  4,12  pour  1.000  et  qui  con- 
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tenaient  en  outre  30  cm3  pour  1.000  d’alcool  4  95°,  ajoute  unique- 
ment  pour  faciliter  la  dissolution  de  l’aldehyde  (2). 

Au  r^actif  chlorhydrique  employe  par  les  auteurs  precites,  nous 
avons  prefer  le  rdactif  sulfurique  pr6conis6  par  Fernandez  et 
Socias  [6],  puis  par  M.-M.  Janot  et  Em.  Cionga  [10]  et  dont  la 
formule  est  la  suivante  : 


2-4  dinitrophfinylhydrazine . 1  gr. 

Acide  sulfurique . 10  cm3 

Eau  distillee . 90  cm3 


Sa  preparation  peut  6tre  obtenue  par  dissolution  k  chaud  de  1 'hy¬ 
drazine  dans  l’acide  sulfurique  au  dixi£me,  mais  il  est  plus  pratique 
de  preparer  tout  d’abord,  en  meiangeaht  10  cm3  d’acide  sulfurique  k< 
10  cm3  d’eau,  de  1 'acide  sulfurique  au  demi,  dans  lequel  la  2-4  dini- 
trophenylhydrazine  se  dissout  immediatement  grace  au  degagement 
de  chaleur  fourni  par  la  reaction.  On  complete  ensuite  k  100  cm3  et 
on  filtre. 

La  technique  de  dosage  que  nous  avons  utilisee  est  la  suivante. 

Dans  une  Cole  d’ERLENMEYER,  on  iritroduit  successivement  : 


Solution . 10  cm3 

Eau  distillde . SO  cm3 

Acide  sulfurique.  .  .  . .  6  cm3 

Rdactif . 23  cm3 


La  fiole  est  bouchee.  On  laisse  la  precipitation  s’effectuer  une  heure 
k  la  glacifere.  Au  bout  de  ce  temps,  on  recueille  le  predpite  sur  urn 
creuset-flltre  10  G-4  de  Schott.  On  lave  la  fiole  conique  avec  trois 
fois  10  cm3  d’eau  distillee  et  l’agitateur  avec  1  cm3  d’eau  distillee  et 
l’on  fait  passer  ces  quantites  de  liquide  dans  le  creuset-flltre;  le  pr6- 
cipite  est  finalement  lave  avec  10  cm3  d’eau  distillee,  et  plus,  au  cas 
oh  le  liquide  filtre  serait  encore  acide  au  papier  Pottier  (3). 

On  sfcche  vingt-quatre  heures  dans  le  vide  sulfurique  et  vingt 
minutes  dans  l’etuve  k  80°.  Cette  dessiccation  est  suffisante  ;  des 
sejours  plus  prolonges  h  80°,  et  rudne  k  100°,  ne  provoquent  pas  de 
nouvelle  diminution  de  poids. 

Le  coefficient  de  transformation  est  0,37  et  represente  le  rapport  : 

_ C„H3-CHO _ I06_ftrj 

C„H5  —  CH  =  N  —  NH  —  CSHS  =  (NO,),  286  ~  ’  ’ 

Avant  de  connaitre  les  travaux  d’HouGHTON  et  d’lDDLES  et  Jackson, 
nous  avions  effectue  nos  dosages  par  un  procede  identique  k  la  methode- 

2.  L’alcool  avait  616  rectifl4  soigneusement,  pour  £liminer  les  derniSres  traces- 
de  produits  ald£hydiques  et  c6toniques  susceptibles  de  prScipiler  avec  la  2-4  dini- 
trophdnylhydrazine. 

3.  Papier  rfiactif  de  R.  Pottier  :  Indicateur  mixte  S  base  d’un  mdlange  de  rouge 
de  m£thyle,  bleu  de  bromothymol  et  dimdtliylaminoazobenzSne. 
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de  Denner-Herissey-Astruc  et  Juillet,  dont  il  ne  diff4rait  que  par  le 
r4actif  employe  et  par  une  modification  que  nous  jugions  indispen¬ 
sable  :  1’addition  de  6  cm3  d’acide  sulfurique  aux  60  cm3,  constitu^s  par 
les  10  cm3  de  prise  d’essai  et  les  50  cm3  d’eau  distill^e  ajoutee  pour 
les  diluer,  afin  de  maintenir  A  10  %  la  concentration  du  milieu  en 
acide  sulfurique  et  d ’4 viter  ainsi  une  recristallisation  de  la  2-4  dini- 
troph4nylhydrazine  lors  de  1 ’affusion  du  r4actif. 

Nous  avons  ameiiore  ensuite  le  rendement  en  supprimant  le  chauf- 
fage  de  trente  minutes  au  bain-marie,  puis  obtenu  ult^rieurement 
des  rfeultats  encore  plus  Aleves  en  reduisant  de  vingt-quatre  k  une 
heure  le  temps  de  precipitation  et  en  laissant  celle-ci  s’effectuer  k  la 
glacifere. 

Nous  avons  tente  d’etendre  ce  proc4d4  au  dosage  de  1 ’aldehyde  ben- 
zo'ique  dans  l’eau  de  laurier-cerise  ;  les  rfeultats  n’ont  malheureuse- 
ment  pas  repondu  aux  espdrances  fondles.  En  effet,  dans  une  eau  de 
laurier-cerise  off  la  ph6nylhydrazine  accusait  une  teneur  en  aldehyde 
benzoi'que  de  4  gr.  p.  1.000,  les  chiffres  donnes  par  la  2-4  dinitrophe- 
nylhydrazine  ne  depassaient  gufere  1,30  p.  1.000. 

Nous  avons  alors  prepare,  k  partir  de  l’une  de  nos  solutions  d’al- 
dehyde  benzoi’que  k  4,08  p.  1.000,  et  d’une  solution  d’acide  cyanhy- 
drique  dont  nous  avions  determine  le  titre  apres  l’avoir  prepare  par 
action  de  1 ’acide  sulfurique  dilue  sur  le  ferrocyanure  de  potassium 
suivant  le  procede  habituel,  un  melange  tel  que  la  teneur  en  ces  deux 
corps  etait  sensiblement  voisine  de  celle  que  1’on  observe  dans  les 
eaux  de  laurier-cerise  courantes. 

Sur  cette  eau  de  laurier-cerise  artificielle,  les  deux  reactifs  ont  ete  k 
nouveau  confronts  :  le  dosage  §i  la  ph4nylhydrazine  a  donne  les 
m6mes  resultats  qu’avant  l’apport  de  l’acide  cyanhydrique  dans  la 
solution  d’aldehyde.  Au  contraire,  le  taux  d’aldehyde  benzoi'que  trouve 
par  la  2-4  dinitrophenylhydrazine  a  notablement  baisse,  pour  tomber 
vers  le  quinzi&me  jour  au  quart  du  taux  primitif.  (II  est  mime  des- 
cendu  jusqu’au  dixifeme  du  taux  primitif  dans  le  mSme  espace  de 
temps  chez  des  melanges  plus  riches  en  acide  cyanhydrique  et  de  plus 
faible  teneur  en  aldehide  benzoi'que.) 

Parmi  les  explications  possibles  de  cette  divergence  de  r6sultats,  la 
plus  satisfaisante  nous  a  sembie  etre  trouvde  dans  la  plus  ou  moins 
grande  stability  du  complexe  nitrile  phenylglycolique  sous  l’influence 
des  difterents  pH  des  milieux  de  precipitation  des  hydrazones. 

En  effet,  en  solution  dilute,  ainsi  que  le  rappelait  de  Mytte- 
naere  [11],  1’acide  cyanhydrique  et  l’aldehyde  benzoi'que  se 
combinent  plus  ou  moins  vite  selon  les  circonstances.  Mais  la  com- 
binaison  n’est  jamais  totale,  etant  limitde  par  la  reaction  inverse  : 

C,H,  —  CHO  -  HCN  ^  CsH5  -  CHOH  -  CN. 
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On  est  done  en  presence  d’un  6tat  d’^quilibre  susceptible  d’etre 
deplace  dans  l’un  ou  l’autre  sens  par  difl^rents  facteurs. 

Comme  l’a  montre  Wirth  [13],  il  est  ainsi  deplace  du  cdte  d’une 
plus  forte  dissociation  sous  l’influence  des  alcalis.  Inversement,  les 
acides  favorisent  la  recombinaison. 

Notre  hypothkse,  qui  repose  sur  cette  dernikre  constatation,  est  la 
suivante  :  la  precipitation  de  la  phenylhydrazone  s’effectue  en  milieu 
pen  acide,  celle  de  la  2-4  dinitrophenylhydrazone  en  milieu  tr&s 
acide.  Dans  ce  dernier  cas,  le  complexe  peu  dissocie  ne  libererait 
qu’une  petite  partie  de  l’aldehyde  engage  et  ainsi  s’expliqueraient  les 
faibles  poids  de  2-4  dinitrophenylhydrazone  trouts. 

Des  essais  de  dosage  en  milieu  moms  acide  se  sont  rapidement 
heurtes  k  la  faible  solubility  de  la  2-4  dinitrophenylhydrazine.  Celle-ci 
se  trouve,  en  effet,  dans  notre  rdactif  habituel,  dissoute  dans  de  l’acide 
sulfurique  k  10  %.  II  ne  nous  a  pas  4t4  possible  d’abaisser  le  taux  du 
rkactif  en  acide  au-dessous  de  6,7  %  et  la  faible  variation  de  pH  ainsi 
realist  n’a  donn4  aucune  amelioration  du  rendement  en  hydrazone. 

La  solubilisation  de  la  2-4  dinitrophenylhydrazine  dans  l’acide 
acetique,  qui  aurait  permis  une  comparaison  plus  exacte  des  dosages 
par  ce  r4actif  et  par  la  phenylhydrazine,  s’est  reveiee  impossible.  II 
en  a  4t4  de  mSme  avec  l’acide  formique. 

Ne  pouvant  faire  varier  l’acidite  dans  le  cas  des  dosages  par  la 
2-4  dinitrophenylhydrazine,  nous  avons  pens4  k  la  faire  varier  dans 
les  dosages  par  la  phenylhydrazine.  Ce  corps  ne  reagissant  pas  sur  les 
aldehydes  en  milieu  chlorhydrique  ou  sulfurique,  lk  encore  il  n’a  pas 
ete  possible  de  faire  des  dosages  comparatifs  avec  la  phenylhydrazine 
et  la  2-4  dinitrophenylhydrazine.  Aussi,  nous  nous  sommes  borne  k 
l’utiliser  en  milieu  acetique  en  faisant  varier  1’acidite  du  milieu. 

Les  resultats  obtenus  ont  sembie  en  faveur  de  notre  hypo  these,  car  le 
taux  en  hydrazone  a  notablement  baisse  quand  augmentait  l’acidite 
du  milieu. 

Une  objection  pouvait  alors  se  presenter  :  la  diminution  du  rende¬ 
ment  en  phenylhydrazone  n’etait-elle  pas  due  k  une  solubilisation  du 
preripite  dans  la  solution  plus  acide  ? 

En  operant  alors  sur  une  solution  d ’aldehyde  benzo'fque  exempte 
d’acide  cyanhydrique,  nous  n’avons  observe,  parallMement  k  l’augmen- 
tation  de  l’acidite,  aucune  diminution  du  taux  de  l’aldehyde  benzoique. 

RSsultats.  —  Les  resultats  obtenus  sont  consigns  sur  les  tableaux 
I  et  II. 

Le  tableau  I  oil  sont  portes  les  chiffres  des  dosages  comparatifs 
faits  par  la  phenylhydrazine  et  la  2-4  dinitrophenylhydrazine  sur  des 
solutions  d ’aldehyde  benzoique  montre  que  : 
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1°  La  meilleure  technique  de  dosage  par  la  2-4  dinitropWnyl- 
hydrazine  est  la  precipitation  d’une  heure  h  la  glacifcre  ; 


Tableau  I.  —  Dosages  comparatifs  faits  par  la  phenylhydrazine 
et  la  2-4  dinitrophcnylhydrazine  sur  des  solutions  d'aldihyde  benzoique  purifie. 


SOLUTION  D’  ALDEHYDE 
BENZO'iQUE 

A  4,08  •/.. 

SOLUTION  D’ALDfiHYDE 
BENZOIQUE 

4  4,10  •/„ 

DIFFtfRENTES  TECHNIQUES  EMPLOYEES 

§4 

l 

1 

H 

o  . 

*;! 

I' 

1°  Dosage  par  la  2-4  dinitrophenyl- 
hydrazine . 

Technique  de  Denner  (chauffage  de 
trente  minutes  au  bain-marie  et 
repos  vingt-quatre  heures). 

3,94 

3,91 

96,20 

3,80 

2°  Dosage  par  la  .2-4  dinitrophenyl- 
hydrazine. 

Technique  identique  a  la  precedente, 
mais  chauffage  de  trente  minutes  ! 
au  bain-marie  supprime. 

3,92 

3,96 

3,96 

3,96 

96,80 

3,20 

3“  Dosage  par  la  2-4  dinitrophenyl-  ] 
hydrazine. 

Precipitation  d’une  heure  h  la  glaciOre.  j 

3,98 
|  3,99 

97,65 

2,33 

3,96 

3,94 

96,35 

3,65 

4°  Dosage  par  la  phenylhydrazine.  1 
Technique  de  Denner. 

i  4,00  i 
[  4,02  | 

|  98,30 

1,70 

4,00 

97,55 

2,45 

5°  Dosage  par  la  phenylhydrazine. 
Technique  ne  different  de  la  prece¬ 
dente  que  par  l’emploi  d’un  reactif  &  ' 
10  °/»  d’acide  acetique  (en  volume). 

I 

i  ” 

| 

• 

3,99 

97,30 

2.70 

6°  Dosage  par  la  phenylhydrazine. 

En  ulilisant  le  reactif  precedent  et  1 
additionnant  la  prise  d’essai  de  I 
6  cm*  d'acide  acetique. 

M 

i 

4,01  i 
4,07  ! 

98,55 

1,45 

2°  La  2-4  dinitroph4nylhydrazine  et  la  ph6nylhydrazine  donnant 
des  r4sultats  a  peu  prfes  identiques  ;  cette  dernifere  n^anmoins  semble 
se  reveler  legferement  sup^rieure  en  precision  h  la  2-4  dinitrophenyl- 
hydrazine  ; 

3°  L ’augmentation  de  l’acidite  du  reactif  &  la  phenylhydrazine  ne 
provoque  pas  de  diminution  du  taux  en  hydrazone,  comme  dans  le 
cas  des  solutions  contenant  A  la  fois  de  l’aldehyde  benzoique  et  de 
1’acide  cyanhydrique. 

Le  tableau  II,  oh  sont  portes  les  chiffres  des  dosages  effectues  sur 
deux  echantillons  d’eau  de  laurier-cerise  et  une  solution  de  compo- 


Tableau  II.  —  Dosages  effectuis  sur  une  solution  contenant  en  thiorie  :  3  gr.  96  d'alddhyde  benzoique  •/ 0O; 
1  gr.  d'acide  cyanhydrique  %<>;  et  sur  deux  ichantillons  d'eau  de  laurier-cerise. 


ALDEHYDE  benzoique  trouvE 

CYANHYDRIQUE 

APPROXIMATION  OROSSIERE 

existant  entre  les  chiffres 
d’alddhyde  benzoYque  libre 
donnds  par  le  calcul 
et  ceux  d’alddhyde  benzoique 

la  2-4  dinitrophdnylhydrazine 

(C.H,  -  CHO)  —  (C.H.  —  CHO) 

DATE  DES  DOSAGES 

par  la 

2-4  dinitro- 

phdnyl- 

par  la 

phenyl- 

hydrazine 

par  la  phdnyl- 

en  modifiant 
ldgdrement  le 
procddd 
ordinaire  par 

rdactff  4  lo“/. 

et^combind 

cyanhydrique 

1 

I 

| 

hydrazine 

mdthode 

d’acide 
et  addition 

s 

phenyl-  calculd)  J 

hydrazine)  w 

acdtique 

4  la  prise  d’essai 

1 

3 

C.H,  —  CHO  (libre  calculd)  A 

Solution  d’aldehyde  benzoique 
et.  d’acide  cyanhydrique  : 

Jour  de  la  preparation  ou  1"  jour.j 

3,56 

3,59 

—  9,70 

4,06 

4,09 

Emm  •/. 

+  3 

3,78 

3,75 

—  4,90 

0,55 

3,41 

0,97 

0,83 

0,14 

jenr  .  j 

1,35 

cr  0” 

3,98 

+  0,65 

2,26 

42  pg 

o  rr- 

1  '1 

0  <17 

n  7« 

(i  r 

1  I-34®  -*,*1x100  -  4,60 

1 

0,94 

—  77,15 

4,02 

2,26 

2,46 

!  °’90;-1’02Xi00=  n,25 

2,21 

0,86 

—  78,05 

3,97 

3,97 

+  0,25 

2,04 

—  44,45 

2,98 

0,98 

•0,96 

0,20 

0,76 

i  °’87-°’98  X  100  -  11,20 

0,88 

1  0,98 

Eau  de  laurier-cerise.  Ech.  n°  2  .  j 

1.44 

1.45 

4,09 

4,10 

2,10 

2,50 

2,47 

1,63 

0,82 

0,19 

0,63 

Eau  de  laurier-cerise.  Ech.  n°  1. 

1,22 

1,22 

1,21 

1,19 

1  22 
1,23 

i 

•:  i 

i 

4,45 
l  4,35 

!  4,37 

1  4,41 

:  ( 
:  j 

1,27 

1,27 

1 

3,61 

0,79 

1,05 

0,13 

0,92 

J 

!  1’220,79°’79  X  100  -  +  3M5 
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sition  voisine  de  ceux-ci,  met  en  Evidence  1 ’influence  de  l’acide 
cyanhydrique  sur  le  dosage  de  1 ’aldehyde  benzo'ique  par  la 
2-4  dinitrophenylhydrazine  et  par  la  ph6nylhydrazine  en  milieu  plus 
acide  que  normalement  (dans  ce  cas,  nous  avons  obtenu  de  tr4s 
mauvais  resultats,  puisque,  dans  un  meme  couple  de  dosages,  nous 
avions  des  hearts  de  10  4  16-%). 

Parallelement  aux  dosages  d’aldehyde  benzo'ique  effectu^s,  nous 
avons  titre  chaque  fois  l’acide  qyanhydrique  libre  et  total  par  lea 
precedes  du  Codex.  On  peut  voir  sur  le  tableau  II  que,  parallelement 
4  la  diminution  de  l’acide  cyanhydrique  libre,  les  chiffres  d’aldehyde 
benzolque  trouv4s  4  l’aide  de  la  2-4  dinitrophenylhydrazine  et  ceux 
donnas  par  la  phfinylhydrazine  en  milieu  plus  acide  que  norma¬ 
lement  deviennent  de  plus  en  plus  faibles. 

Nous  basant  toujours  sur  notre  hypothfese  primitive,  nous  avons 
pense  qu’il  pouvait  y  avoir  une  relation  entre  l’aldehyde  benzolque 
pr^cipite  par  la  2-4  dinitrophenylhydrazine  et  l’acide  cyanhydrique 
libre  et  combing.  Nous  avons  done  calcule,  d’apr4s  1’acide 
cyanhydrique  combine  (que  l’on  deduit  de  la  difference  entre  CNH 
libre  et  CNH  total),  la  quantite  d’aldehyde  benzo'ique  engagee  dans 
le  complexe  nitrile  phenylglycolique. 

Pour  cela,  nous  sommes  parti  du  fait  que  106  gr.  d’aldehyde 
benzo'ique  se  combinent  4  27  gr.  d’acide  cyanhydrique  pour  donner 
une  molecule  de  nitrile-alcool  ;  par  consequent,  4  1  gr.  d’acide 
106 

cyanhydrique  correspond  —  =  3  gr.  926  d’aldehyde  benzo'ique. 

En  multipliant  par  3,926,  les  quantites  d’acide  cyanhydrique  combine 
trouvees,  nous  calculons  l’aldehyde  benzo'ique  combine,  et  en 
retranchant  celui-ci  de  1’aldehyde  benzo'ique  total,  nous  obtenons 
l’aldehyde  benzolque  libre. 

Excepte  dans  le  cas  de  1’echantillon  d’eau  de  laurier-cerise  n°  1, 
on  peut  observer  une  tr4s  grossi4re  approximation  entre  les  chiffres 
d’aldehyde  benzo'ique  libre  donnes  par  le  calcul  et  ceux  fournis  par 
la  2-4  dinitrophenylhydrazine.  L’ecart  ne  depasse  pas  11,25  %. 

Sur  I’echantillon  d’eau  de  laurier-cerise  n°  1,  des  dosages  compa- 
ratifs  ont  ete  egalement  faits  par  la  2-4  dinitrophenylhydrazine  en 
solution  dans  l’acide  sulfurique  au  1/10,  comme  dans  le  precede 
habituel  et  en  solution  dans  1’acide  sulfurique  4  6,7  %.  Les  resultats 
ont  ete  trfes  voisins  et,  en  faisant  avec  ces  reactifs  des  dosages  4 
blanc,  c’est-4-dire  sans  aldehyde  benzoique,  nous  avons  trouv6  une 
trls  petite  quantite  de  reactif  cristallis6,  beaucoup  plus  forte  neanmoins 
dans  le  deuxifeme  cas  (1/34  du  poids  total)  —  que  dans  le  premier  — 
(1/64  du  poids  total)  et,  toutes  corrections  faites,  les  resultats  ont 
ete  identiques. 
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II.  —  Dosage  de  l ’aldehyde  cinnamique 

A  L’ETAT  DE  2-4  DINITROPHENYLHYDRAZONE. 

La  2-4  dinitrophenylhydrazone  de  l’aldehyde  cinnamique  a  6t6 
prepare  par  Purgotti  [12],  Brady  [2]  et  Campbell  [3],  mais  sa  for¬ 
mation,  pourtant  quantitative,  ne  semble  pas  avoir  ete  utilis4e  pour 
le  dosage  de  l’aldehyde. 

Nous  avons  experiments,  sur  dqg  solutions  hydro-alcooliques  d ’al¬ 
dehyde  cinnamique  &  1  pour  1.000,  contenant  20  %  d’alcool  en 
volume,  les  diffSrentes  techniques  utilisSes  pour  doser  1’aldShyde  ben- 
zolque.  Primitivement,  ne  connaissant  pas  encore  les  tiavaux  d’lDDLES 
et  Jackson,  nous  laissions  la  precipitation  de  l’hydrazone  s’effectuer 
vingt-quatre  heures  &  la  temperature  ordinaire  et  cette  mSthode,  sem- 
blant  satisfaisante,  avait  StS  Stendue  aux  preparations  galSniques  de 
cannelle. 

Ulterieurement,  nous  avons  laissS  s’effectuer  la  precipitation  &  la 
glacifere  et  amSliore  encore  le  rendement  en  abrSgeant  ce  temps  de 
precipitation  pour  le  rSduire  4  une  heure,  comme  dans  le  cas  du 
dosage  de  I’aldShyde  benzolque.  Nous  n ’avons  pas  encore  fait  benS- 
ficier  les  essais  des  preparations  galSniques  de  cannelle  de  ces  modifi¬ 
cations  successives. 


1°  Dosage  de  Valdihyde  cinnamique  dans  ses  solutions 
hydro-alcooliques. 

20  cm5  de  solution  hydro-alcoolique,  introduits  dans  une  dole 
conique,  sont  Stendus  avec  50  cm3  d’un  melange  hydro-alcoolique  con- 
tenant  12  cm3  d’alcool  et  38  cm3  d’eau  (4 5).  On  ajoute  ensuite 
7  cm*  d’acide  sulfurique  (“),  puis  10  cm3  de  rSactif.  La  suite  de  la 
technique  est  pour  ainsi  dire  calquSe  sur  celle  du  dosage  de  1’aldehyde 
benzolque  ;  le  precipite  est  recueilli  sur  un  creuset-filtre,  on  lave  la 
Bole  conique  avec  trois  fois  10  cm3  d’eau  distiliee  et  l’agitateur  avec 
1  cm3  d’eau  distiliee  et  fait  passer  ces  quantites  de  liquide  dans  le 
creuset-filtre,  sur  lequel  le  precipite  est  finalement  lave  avec  10  cm3 
d’eau  distiliee,  et  plus,  au  cas  oil  le  liquide  serait  encore  acide  au 
papier  Pottier. 

On  sSche  le  precipite  vingt-quatre  heures  dans  le  vide  sulfurique  et 
vingt  minutes  4  l’etuve  &  80°,  temps  suffisamment  long  comme  l'ont 
montre  d’autres  dessiccations  ulterieures  &  la  mSme  temperature. 

4.  Afln  de  respecter  la  concentration  de  25  %  en  alcool. 

5.  £our  maintenir  la  teneur  en  acide  sulfurique  i  10  %  et  <5viter  la  precipita¬ 
tion  de  la  2-4  dinitroph£nylhydrazine  ;  lors  de  l'affusion  du  r£actif,  cette  addition 
provoque  un  jaunissement  de  la  solution. 
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Le  chiffre  trouve  est  multiple  par  0,423,  qui  represente  le  rapport  : 


C,H.  —  CH  =  CH  —  GHO  1 32 

C,H„  -  CH  =i  CH  —  CH  =  N  —  NH  -  C,H3  =  (NO,),  312 


=  0,423. 


2°  Dosage  de  I’aldihyde  cinnamique  dans 
les  essences  de  cannelle. 

Nous  avons  effectu4  ces  dosages  sur  des  essences  de  cannelle  que 
nous  avions  essayees  par  la  methode  au  bisulfite  de  sodium  inscrite 
au  Codex. 

Sur  l’essence  de  cannelle  de  Ceylan,  nous  avions  trouve  65  %  et 
47,5  %  sur  l’essence  de  cannelle  de  Chine. 

Dans  une  fiole  d’ERLENMEYER,  pr^alablement  s^chee  et  tar^e,  nous 
avons  pes6  une  prise  d’essai  d ’essence,  voisine  de  10  centigr.  ;  elle  a 
ete  dissoute  dans  25  cm3  d’alcool  k  95°.  La  solution  ainsi  obtenue  a 
ete  additionn^e  de  25  cm3  d’un  melange  hydro-alcoolique  contenant 
10  cm3  d’alcool  5  95°  et  15  cm3  d’eau  distiliee,  puis  de  5  cm3  d’acide 
sulfurique  et  enfin  de  30  cm3  de  r^actif. 

Ulterieurement,  la  quantity  totale  d’alcool  a  ete  r6duite  de  35  cm3 
a  25  cm3  sans  qu’une  diminution  de  rendement  ne  se  soit  fait  appre- 
cier.  De  mSme,  nous  avons  pu  supprimer  l’addition  d’acide  sulfu¬ 
rique  sans  entralner  une  recristallisation  du  r6actif. 

Ensuite,  nous  avons  laisse  la  precipitation  s’effectuer  vingt-quatre 
beures  A  la  temperature  ordinaire,  puis  la  technique  a  ete  conduite 
comme  pour  le  dosage  de  l’aldehyde  cinnamique  dans  ses  solutions. 

3°  Dosage  de  I’aldihyde  cinnamique  dans  I’eau  de  cannelle. 

L’eau  distiliee  de  cannelle  renferme  en  moyenne  1,80  d’essence  par 
litre,  Or,  1  gramme  d’essence  contenant  environ  0  gr.  70  d’aldehyde 
cinnamique,  1  litre  d’eau  de  cannelle  renferme  approximativement  : 
1,80x0,70=1,26  d’aldehyde  cinnamique. 

6  cm3  d’eau  de  cannelle  ont  ete  diluds  avec  75  cm3  d’eau  pure,  puis 
additionnes  de  8  cm3  d’acide  sulfurique  et  de  20  cm3  de  reactif. 

D ’autre  part,  nous  avons  fait  un  melange  t&noin  contenant  les  pr4- 
cMentes  substances,  le  reactif  except^,  pour  voir  si  l’aldehyde  cinna¬ 
mique  ne  precipitait  pas  par  l’addition  de  cette  grande  quantity  d’eau. 

La  suite  du  dosage  s’est  effectu6e  comme  prdc^demment. 

Risultats.  —  Les  r&ultats  obtenus  ont  ete  consigns  sur  les  tableaux 
suivants  : 

Sur  le  tableau  III,  nous  avons  porte  les  chiffres  des  dosages  effectufe 
sur  des  solutions  d’aldehyde  cinnamique.  On  peut  remarquer  que  la 
temperature  et  la  dur6e  de  precipitation  ont  la  m£me  influence  sur  le 
rendement  que  lors  des  dosages  d’aldehyde  benzolque.  En  conse- 
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Tableau  III.  —  Dosages  d'aldehyde  cinnamique  par  la  2-4  dinitropMnyl- 
hydrazine  effectues  sur  differ entes  solutions  hydro-alcooliques  de  cet  aldehyde. 


so 

LUTION 

D’ ALDEHYDE  CINNAMIQl 

4  1,083  "/.0 

SOLUTION 

employees 

Solution  fraiche 

Solution  50  jours 
aprds  sa  preparation 

4  1,012  •/ 

Aldehyde  trouve 

Aldehyde  trouve 

Alddhyde  trouve 

Precipitation  de  24  heures  a  la 
temperature  ordinaire  .  .  . 

1,070 

1,066 

Rt  »/„ 

98,60 

Err.  °/0 

1,40 

1,052 

1,062 

*“/• 

97,60 

Eh.  •/. 

2,40 

R‘  “/. 

o' 994  97>5° 

Err.  °/o 

2,50 

Precipitation  de  24  heures  a  0°.  j 

1,074 

1,074 

99,20 

0,80 

oliii  98>10 

4,90 

Precipitation  d’une  heure  a  0°.  j 

L 

_ 

1,064 

1,070 

98,50 

1,50 

°’"8  I  98  90 
1,004  )  a8’MU 

1 

1,10 

Tableau  IV.  —  Dosages  d'aldehyde  cinnamique  dans  les  preparations  de 
cannelle  par  la  2-4  dinitrophenylhydrazine  ( precipitation  de  vingt-quatre 
heures  a  la  temperature  ordinaire). 


quence,  la  precipitation  d’une  heure  &  la  glacifere  semble  etre  encore 
un  des  meilleurs  elements  de  la  technique. 

Sur  le  tableau  IV,  nous  avons  porte  les  dosages  effectues  sur  les  dif- 
ferentes  preparations  gaieniques  essayees. 


Conclusions. 

1°  Pour  doser  1’aldehyde  benzoi'que  en  general,  la  2-4  dinitrophenyl- 
hydrazine  ne  se  revile  pas  superieure  Si  la  phenylhydrazine. 

Dans  l’eau  de  laurier-cerise,  ce  dosage  est  impossible,  vraisembla- 
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Mement  &  cause  de  la  plus  grande  stability  du  nitrile  phSnylglyco- 
lique  en  presence  de  la  quantity  d’acide  n^cessaire  k  la  solubilisation 
du  rgactif. 

2°  L ’aldehyde  cinnamique  peut  Stre  dos6  par  la  2-4  dinitroph^nyl- 
hydrazine,  non  seulement  sur  des  solutions  pr6par6es  pour  verifier 
sa  puret4,  mais  encore  dans  les  diff^rentes  preparations  gal^niques 
qui  en  contiennent. 

Cette  mithode  presents  un  grand  avantage  sur  celle  qui  utilise  le 
bisulfite  de  sodium.  On  peut  op4rer  sur  des  quantity  d’essence  voi- 
sines  de  10  centigr.,  alors  que  la  m^thode  prescrite  par  le  Codex 
«xige  10  cm*. 

Marcel  Mouton, 

Docteur  en  Pharmacie. 

( Laboratoire  de  Pharmacie  gaUnique  de  la  Faculty  de  Pharmacie 
de  Paris.  Professeur  :  M.  A.  Goris.) 
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Notes  pharmacologiques 

sur  les  elixirs  paregoriques  de  la  Pharmacopee  frangaise. 

L’elixir  par^gorique  est  une  tr&s  ancienne  preparation  que  l’on 
utilise  toujours,  en  medecine  populaire  surtout,  comme  antidiar- 
rheique  et  calmant  des  spasmes  douloureux  de  l’intestin  (l). 

La  formule  a  naturellement  varie  au  cours  des  diffdrentes  editions 
du  Codex.  Depuis  la  Pharmacopee  de  1837,  oil  il  apparait  pour  la 
premiere  fois  jusqu’i  celle  de  1866,  la  formule  adoptee  fut  celle  dite 
d’Edimbourg,  ou  teinture  d’opium  ammoniacale,  dont  void  la  com¬ 
position  : 


Opium  choisi .  2  gros  (  8  gr.). 

Fleur debenjoin(ac.  benzoique  dubenjoin).  3  gros  (  12  gr.). 

Safran .  3  gros  (  12  gr.). 

Huile  volatile  d’anis .  2  demi-gros  (  4  gr.). 

Ammoniaque  liquide .  5  onces  (150  gr.). 

Alcool  a  30“  Cart.  (86  cm.) . 11  onces  (350  gr.). 

Faire  macerer  huit  jours;  filtrer. 


A  partir  de  1866  et  jusqu’en  1908,  le  Codex  adopte  la  formule  de 
Dublin,  qui  est  la  suivante  : 


Extrait  d’opium .  3  gr. 

Acide  benzoique .  3  gr. 

Huile  volatile  d’anis .  3  gr. 

Camphre .  2  gr. 

Alcool  k  60' .  650  gr. 


Faites  macerer  pendant  huit  jours ;  filtrez. 

10  gr.  correspondent  a  0  gr.  05  centigr.  d’extrait  d'opium  (*). 

Enfin,  les  deux  dernieres  editions  de  la  Pharmacopee  fran^aise 
(1908  et  1937)  ont  prescrit  la  composition  suivante  (teinture  d’opium 
benzoique  ou  teinture  d’opium  camphree)  : 


Poudre  d’opium .  5  gr. 

Acide  benzoique .  5  gr. 

Essence  d'anis .  5  gr. 

Camphre  naturel .  2  gr. 

Alcool  a  60' .  985  gr- 

Faites  macfirer  en  vase  clos  pendant  huit  jours ;  filtrez. 

10  gr.  correspondent  a  : 

Poudre  d’opium . 5  centigr. 

Extrait  d'opium  (25  milligr.) . 2  centigr.  5 

Morphine  (5  milligr.) . 0  centigr.  5 


On  voit  done  que,  dans  la  suite  de  ces  formules,  safran  et  ammo¬ 
niaque  ont  6t£  eiiminds  ;  on  a  ajoute  du  camphre  et  on  a  remplacd 

1.  D’aprSs  F.  B.  Kilmer,  l’dlixir  par£gorique  serait  d’origine  su&loise,  mais,  seul 
le  camphre  est  demeur6,  d’une  formule  qui  comportait  ;  miel,  reglisse,  camphre, 
huile  de  sen£  et  sel  de  tartre. 

2.  Dahaignbr  [2]  fait  remarquer  que  pour  que  ces 
il  faut  ramener  la  quantity  d’alcool  a  600  gr. 


proportions  soient  respect£es, 
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l’opiuin  par  l’extrait,  puis  par  la  poudre  correspondante.  On  peut 
admettre  que  dans  la  suppression  de  l’aminoniaque  (Elixir  d’Edim- 
bourg),  les  pharmacologistes  ont  ete  guides  par  des  considerations 
d’ordre  chimique.  Vigier  [3] ,  en  effet,  4crit  en  1865  : 

«  D4s  que  l’ammoniaque  rencontre  la  solution  alcoolique  d’opium, 
elle  pr4cipite  la  morphine  et  la  narcotine.  C’est  en  faisant  cette 
preparation  avec  sagacite  que  Guilliermond  eut  la  premiere  id4e  de 
son  procede  de  titrage  de  l’opium  par  l’ammoniaque. 

«  II  est  wai  que  l’exces  d’alcali  dissout  le  preripite  alcaloidique, 
mais  l’acide  benzolque  passe  immediatement  A  l’etat  de  benzoate 
d’ammoniaque.  Ce  n’est  plus  1A  une  preparation  rationnelle,  et  c’est 
avec  raison  qu’elle  a  ete  abandonee  chez  nous. 

«  La  formule  en  usage  aujourd’hui  et  qui  se  generalise  de  plus  en 
plus  est  la  suivante  :  Extrait  d’opium,  3  gr.;  acide  benzolque,  3  gr.; 
essence  d’anis,  3  gr.;  camphre,  2  gr.;  alcool  A  60°,  650  gr.  Faites 
dissoudre  l’extrait  d’opium  dans  l’alcool  et  flltrez  aprAs  huit  jours  de 
maceration.  » 

Pour  le  safran,  il  etait  peu  rationnel  de  le  conserver  ;  ni  son  godt, 
ni  sa  couleur  ne  sont  utiles  au  melange,  qui  possAde  une  forte  odeur 
ammoniacale  et  une  saveur  vraiment  desagreable  ;  l’essence  d’anis 
est  un  adjuvant  suffisant  ;  de  plus,  selon  Carles  [4],  la  presence  de 
safran  peut  amener  la  confusion  avec  le  laudanum.  Le  camphre  a 
ete  ajoute  probablement  A  cause  de  son  action  stimulante,  laquelle 
vient  en  quelque  sorte  contre-balancer  le  pouvoir  deprimant  de  la 
morphine  ;  le  rem placement  de  l’extrait  d’opium  par  sa  poudre,  dans 
les  deux  derniAres  editions  du  Codex,  peut  s’expliquer  parce  que  la 
Convention  intern  ationale  de  Bruxelles  (1902)  a  classe  cette  prepa¬ 
ration  dans  les  formules  reglementees  et  dont  le  titre  en  morphine 
anhydre  doit  Atre  uniformement  de  5  milligr.  par  10  gr.  d’eiixir.  Ce 
qui  ne  veut  pas  dire  que  les  elixirs  paregoriques  des  pharmacopees 
AtrangAres  possAdent  tous  la  composition  exacte  que  nous  venons 
d’indiquer. 

A  part  leurs  teneurs  identiques  en  morphine,  les  autres  constituants 
sont  assez  variables. 

Certains  pays,  comme  la  Suisse  par  exemple,  utilisent  l’extrait 
d’opium. 

D ’autres  emploient  la  teinture  :  Angleterre,  Allemagne,  Belgique. 

La  majorite,  cependant,  conserve  la  poudre. 

Quelques-uns  remplacent  l’essence  d’anis  par  l’anethol  (Bel¬ 
gique),  etc. 

De  meme,  le  degr4  alcoolique  du  vehicule,  le  mode  operatoire, 
different  selon  les  pharmacopees. 

Tel  qu’il  est  prepare  A  1’heure  actuelle,  «  l’eiixir  paregorique  fran- 
?ais  »  est  un  «  liquide  jaune  brun,  A  odeur  anisee,  A  saveur  doucAtre,  A 
Boll.  Sc.  Pharm.  ( Aoril  1939).  U 
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reaction  acide,  de  density  0,9096  Si  0,9231.  Sa  teneur  en  extrait  sec 
Si  100°  varie  entre  31  et  61  centigr.  par  100  gr.  Nombre  de  gouttes 
par  gramme  :  L  Si  LIV  gouttes  »  (Codex). 

Nous  avons,  sur  les  Elixirs  parigoriques  des  Codex  fran^ais,  effectui 
quelques  recherches  d’ordre  pharmacologique  dont  nous  rapportons 
ici  tris  briivement  les  risultats.  En  premier  lieu,  nous  avons  prepare 
les  diverses  formules  dont  nous  avons  fait  mention  prdcMemment  : 
Elixirs  d’Edimbourg,  de  Dublin,  teinture  actuelle. 

L  Elixir  parigorique  de  la  pharmacopie  ecossaise,  ou  teinture 
d ’opium  ammoniacale,  a  iti  obtenue  selon  les  prescriptions  du  Codex 
1837.  Nous  avons  utilise  pour  sa  fabrication  un  opium  officinal  dont 
la  poudre  titrait  12  %  de  morphine.  Cet  Elixir  se  presente  comme  un 
liquide  brun  fonce,  d’odeur  ammoniacale  tres  prononcie,  de  saveur 
amire  et  piquante,  de  reaction  alcaline  au  tournesol. 

Nous  avons  determine  un  certain  nombre  de  constantes  physiques  : 
extrait  sec  (*),  cendres  sulfuriques,  density  ,  nombre  de  gouttes  au 
gramme,  morphine.  Pour  doser  cet  alcaloide  dans  une  preparation 
qui  doit  en  contenir  assez  peu,  nous  avons  utilise  la  micromethode 
colorimetrique  de  Sanchez  [5],  qui  est  une  application  de  la  reaction 
de  Wavelet,  4  l’acide  phosphomolybdique.  Nous  avons  ainsi  trouve, 
pour  trois  dosages  effectues  sur  cet  elixir,  un  titre  moyen  de 
2,50  p.  1.000  en  morphine,  c’est-k-dire  environ  cinq  fois  plus  fort 
que  celui  de  la  formule  actuelle.  Cette  teneur  en  morphine,  d’ailleurs, 
devait  varier  selon  les  echantillons  d’elixir,  puisque  l’opium  avec 
lequel  on  le  preparait  n’avait  pas  une  teneur  uniforme  en  cet  alcaloide. 

L’elixir  de  la  pharmacopee  de  1866  (formule  dite  de  Dublin)  se 
rapproche  beaucoup  par  sa  presentation  de  l’elixir  actuel  ;  il  en 
posside  la  couleur,  l’odeur,  la  saveur,  et  la  reaction  au  tournesob 
Nous  avons  prepare  l’elixir  de  Dublin  avec  un  extrait  d’opium  offici¬ 
nal,  celui  du  Codex  1908,  qui  renferme,  on  le  sait,  20  %  de  mor¬ 
phine.  La  pharmacopee  de  1884  n’exige  pas  de  titre  fixe  en  cet 
alcaloide  pour  cet  extrait,  et,  pour  l’opium  qui  sert  k  le  preparer,  elle 
indique  seulement  qu’il  doit  titrer  au  minimum  10  k  12  %  de  mor¬ 
phine,  ce  qui  laisse  prevoir  des  variations  selon  les  echantillons.  La 
preparation  de  l’extrait  d’opium  etant  identique  dans  ces  deux  phar- 
macopees,  nous  avons  utilise  celui  du  Codex  1908. 

Nous  avons  determine,  pour  cet  elixir  formule  1866-1884,  les  mimes 
constantes  que  pour  le  precedent.  II  contient  environ  deux  fois  plus 
de  morphine  que  l’eiixir  actuel.  Dans  l’ensemble,  d’ailleurs,  il  est 
plus  concentre  en  camphre,  dont  la  dose  itait  la  mime  pour  une 
quantiti  d’alcool  moindre. 

3.  Le  chiffre  moyen  que  nous  avons  trouv<§  est  plus  faible  que  celui  donn£ 
par  J.  Chartier  [6],  mais  nous  avons  op£r6  dilKremment  :  dessiccation  k  l’dtuve 
i  100°  jusqu’i  poids  constant. 
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Enfin,  nous  avons  pr£par6  et  analyst  nous-mgmes  un  Elixir  par6- 
gorique  selon  le  Codex  de  1908.  La  moyenne  des  r£sultats  obtenus  est 
consignee  dans  ce  tableau,  qui  resume  les  constantes  des  trois  formes 


Tableau  I. 


CODEX  CODEX 

1866-1884  1837 


Extrait  sec  pour  100 . .  .  .  0,32 

Cendres  sulfuriques  pour  100  .  .  .  0,090 

Density .  0,925 

Nombre  de  gouttes  au  gramme  .  .  53 

Morphine  pour  1.000 .  0,52 


0,34  5,20 

0,073  0,123 

0,915-  0,975 

56  51 

0,95  2,50 


En  second  lieu,  nous  avons  realise  quelques  experiences  d’ordre 
physiologique  avec  les  elixirs  ainsi  prepares. 

Nous  avons  d’abord  essaye  ces  diverses  formes  sur  l’intestin  isoie 
de  chien  chloralose  en  survie  dans  le  liquide  de  Tyrode,  en  utilisant 
l’appareil  qui  sert  pour  les  dosages  biologiques  des  extraits  hypo- 
physaires.  Nous  avons  recherche  quelle  etait,  pour  chacun  de  nos 
produits,  la  dose  qui  provoquait  a  la  fois  une  chute  du  tonus  et  un 
arr£t  des  mouvements  spontanes  de  cet  organe. 

Le  tableau  II,  qui  rend  compte  de  l’action  des  doses  plus  faibles, 
montre  qu’il  faut  environ  une  concentration  de  1/200  du  liquide 
nourricier  en  elixir  actuel  pour  obtenir  le  phenomfene  recherche.  Les 
doses  inferieures  provoquent  des  reactions  variables. 

La  formule  de  Dublin  parait  legerement  plus  active  ;  h  la  concen¬ 
tration  de  1/220,  on  constate  dans  l’ensemble  l’apparition  des  pheno- 


Tableau  II.  —  Action  des  elixirs  parigoriques  des  diverses  Pharmacopies  francaises 
sur  Vintestin  isoie  du  chien  chloralose. 


tsfUsi 

g|»Is 
S|  s 

Ill's 

s!|! 

bEsultats 

p!§ 

s!|! 

codex  1908-1937 

codex  1866-1884 

CODEX  1837 

0,10 

1/2  000 

2 

Rien. 

Baisse  du  tonus. 

Baisse  du  tonus. 

0,20 

1/1.000 

2 

Variable :  augmentation 
ou  diminution. 

* 

0,25 

1/800 

3 

Arret  des  mouvements. 

0,50 

1/400 

3 

Baisse  du  tonus. 

Spasmes  et  contracture 
±  accentu^e. 

0,75 

1/266 

4 

Baisse  du  tonus  et  di¬ 
minution  de  l’ampli- 
tude  des  mouvements. 

Baisse  et  arret 
transitoires. 

0,90 

1/220 

4 

Chute  lente  du  tonus 
et  arret  des  mouvements. 

Chute  et  arr<5t. 

* 

1 

1/200 

4 

Chute  brusque  du  to¬ 
nus  et  arret  des  mou¬ 
vements. 

Chute  et  arret  prece¬ 
des  quelquefois  de 
mordancage. 

” 

1,10 

1/180 

2 

Baisse  lente  et  arret. 

» 
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mfenes  recherches.  Elle  provoque  une  baisse  du  tonus  pour  des  doses 
plus  faibles  que  le  pr£c6dent. 

L ’elixir  d’Edimbourg  est  different  dans  son  action  des  deux  autres 
formules,  les  concentrations  correspondant  aux  doses  paralysantes 


Action  des  elixirs  par6goriques  des  diverses  Pharmacopees  francaises 
sur  l'inlestin  iso  1 6  du  chien  chloralose. 

A  la  flfeche,  injection  dans  le  liquide  nouriicier  de  1  cm1  d'OHxir. 

De  haut  en  bas  :  Elixir  de  1837,  elixir  de  1866,  elixir  de  1908-1937. 

pour  les  autres  Elixirs  provoquent  une  contracture  de  1’intestin  avec 
arrfit  en  hypertonus  ;  il  stimule  les  mouvernents  de  1’intestin  isol6  4 
faible  dose. 

Du  tableau  II,  dans  lequel  nous  avons  consign^  tous  les  r£sultats 
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concernant  l’action  de  ces  Elixirs  sur  l’intestin  isoie,  nous  voyons 
que  1  Elixir  du  Codex  1884  parait  14g6rement  plus  actif  (au  point  de 
vue  paralysant),  ceci  etant  du  sans  aucun  doute  k  la  plus  forte  pro¬ 
portion  de  camphre  qu’il  contient.  En  effet,  dans  cette  preparation 
comme  dans  celle  du  Codex  actuel,  il  n’y  a  gu£re  que  l’opium  et 
le  camphre  (4)  qui  agissent  dans  ce  sens  sur  l’intestin  isoie,  puisque 
l’essence  d’anis  est  trfes  faiblement  stimulante  (ce  que  nous  avons  pu 
verifier  par  cette  methode)  et  l’acide  benzoi'que  pratiquement  inactif. 
C’est  bien  le  camphre  qui  agit  dans  cette  formule,  puisque  l’extrait 
d ’opium  est  presque  totalement  prive  des  alcaloides  satellites  de  la 
morphine  et  triss  actifs  sur  l’intestin.  Cet  elixir  doit  meme  k  sa  forte 
concentration  en  camphre  d’annuler  I’action  stimulante  de  la  mor¬ 
phine  dont  il  renferme  prfes  du  double  que  l’eiixir  de  1908-1937. 

La  preparation  d’Edimbourg  est  a  separer  oh  1’on  constate  nette- 
ment  l’action  contracturante  de  l’ammoniaque  qu’elle  contient  en 
proportion  considerable. 

Enfin,  l’eiixir  paregorique  actuel,  moins  riche  en  camphre,  a  natu- 
rellement  un  pouvoir  paralysant  plus  faible  sur  les  fragments  isoies 
d’intestin  de  chien  ;  neanmoins,  on  peut  admettre  que  le  remplace- 
ment  de  1’extrait  par  la  poudre  (qui,  par  sa  papaverine,  narcotine  et 
cryptopine,  paralyse  bien  plus  efficacement  l’intestin  que  l’extrait, 
qui  en  est  depourvu),  compense  un  peu  cette  difference. 

Avec  ce  dernier  elixir,  nous  avons  realise  quelques  experiences  sur 
l’intestin  in  situ  du  chien  chloralose.  L ’effet  le  plus  net  que  l’on 
observe  bien  &  partir  de  1/100  k  1/50  de  centimetre  cube  d’eiixir  par 
kilogramme  (en  suspension  k  \  %  dans  le  solute  physiologique  et 
injecte  par  voie  intraveineuse)  est  une  augmentation  du  tonus,  de 
l’amplitude  et  de  la  frequence  des  mouvements  de  cet  organe  (voir 
le  tableau  III).  Par  cette  voie,  c’est  evidemment  I’action  centrale  du 
camphre  qui  predomine. 

Enfin,  nous  avons  recherche  s’il  n’etait  pas  possible  de  realiser 
avec  1’eiixir  paregorique  de  1908-1937  le  test  de  Straub  [8],  qui 
consiste  &  determiner  l’apparition  chez  la  souris  (de  20  gr.  de  poids) 
de  positions  catatoniques  de  la  queue  pour  la  dose  de  2/100  de  milli¬ 
gramme  de  morphine.  Cette  quantite  d’alcaloide  doit  Atre  theorique- 
ment  contenue  dans  4  centigr.  d’eiixir.  Une  telle  dose  injeotee  ne 
provoque  chez  l’animal  que  des  reactions  peu  caracteristiques  et 
inconstantes,  I’action  de  la  morphine  etant  probablement  troubiee 
par  les  autres  constituants  du  produit. 

Les  recherches  pharmacologiques  dont  nous  avons  rapporte  ici  les 
resultats  nous  ont  permis  de  situer  l’eiixir  paregorique  a  la  suite  de 
ses  predecesseurs  dans  la  Pharmacopee  francaise. 

4.  L’action  paralysante  du  camphre  sur  l’intestin  est  bien  connue.  H.  Bitsquet  [7] 
Ta  mise  en  Evidence  sur  cet  organe  isolfi  du  lapin. 
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Tableau  III.  —  Action  de  I’ilixir  parigorique  sur  I’intestin  in  situ 
du  chien  chloralosi  (administre  par  voie  intraveinense). 


du  chien 

to  tale 
injectie 

centimetre 

DOSE 

par 

kilogramme 

centimetre 

REStJLTATS 

14,500 

0,145 

1/100 

Bien. 

14,500 

0,115 

1/100 

Augmentation  du  tonus  et  des  mouvements. 

0,07 

1/100 

10 

0,20 

1/50 

8 

0,16 

1/50 

9 

0,25 

1/35 

6,500 

0,26 

1/25 

Augmentation  trfes  nette  du  tonus 
et  des  mouvements. 

10 

0,40 

1/25 

,, 

9 

0,90 

1/10 

Spasme  avec  quelquefois  arret,  puis  reprise 
avec  augmentation  du  tonus  et  des  mou¬ 
vements. 

13,500 

1,35 

1/10 

8,500 

1,70 

1/5 

Des  trois  formules  analysdes,  la  premiere  et  la  plus  ancienne  peut 
6tre  rejetee  sans  discussion  :  le  bizarre  assemblage  de  safran  et 
d’ammoniaque  est  comme  une  survivance  des  effroyables  panaches 
des  anciens  ages. 

Le  reproche  que  l’on  peut  adresser  a  la  composition  officinale  de 
1866-1884  est  d’etre  faite  avec  un  extrait  d’opium  non  titre,  ce  qui 
entraine  de  grandes  variations  dans  sa  teneur  en  alcaloides.  De  plus, 
en  utilisant  comme  preparation  opiac4e  l’extrait,  qui  est  a  peu  pres 
d4pourvu  de  la  narcotine  contenue  dans  l’opium,  elle  se  prive  de 
1 ’action  propre,  qui  n’est  pas  negligeable,  de  cette  base,  mais  surtout 
de  son  pouvoir  de  mordancer  celle  de  la  morphine.  Enfin,  on  peut 
admettre  que  pour  un  remade  Ires  repandu  dans  le  populaire  (5 6)  la 
formule  de  1866-1884  est  un  peu  trop  riche  en  morphine  et  en 
camphre. 

L ’elixir  paregorique  actuel,  trfes  utile  medication  (*)  anodine,  paralt 
4tre  une  formule  satisfaisante  au  point  de  vue  therapeutique.  Une 
critique  peut-6tre  trop  severe  pourrait  deplorer  1’absence  de  rensei- 
genements  exacts  concernant  la  teneur  de  la  preparation  en  alca- 
loides  autres  que  la  morphine,  cette  proportion  devant  etre  variable, 
puisque  la  poudre  d’opium  officinale  elle-meme  en  contient  des  quan- 

5.  Bouchardat  [9]  indique  dans  son  Formulaire  de  1870  que  cet  61iiir  est  peu 
usitS  en  France.  II  le  fut  surtout  h  partir  de  1890  environ. 

6.  Targowla  [10]  signale’que  le  liquide  cfiphalo-rachidien  des  syphilitiques  pr6- 
ci'pite  l'jlixir  paregorique  ;  cette  reaction  serait  specifique  dans  certaines  condi¬ 
tions  ;  elle  ne  paralt  pas  etre  entree  dans  la  pratique. 
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tites  diffdrentes  selon  l’origine  de  l’opium,  ce  qui  entralne  peut-Stre 
certaines  variations  dans  l’effet  medicamenteux.  De  m£me,  on  pour- 
rait  souhaiter  que  la  Pharmacop6e  intemationale  decide  de  la  forme 
d’opium  A  utiliser,  teinture,  extrait  ou  poudre,  cette  derni&re  nous 
paraissant  plus  recommandable.  Ces  critiques  n’ont  bien  entendu 
qu’un  inter4t  theorique,  puisque  l’elixir  par^gorique  actuel  ne 
contient  que  des  proportions  minimes  d’alcaloi'des  de  l’opium  et  les 
cas  d ’intoxications  ou  de  toxicomanie  qu’il  provoque  sont,  A  vrai 
dire,  trAs  rares  [11].  Ils  ne  justifient  pas,  A  notre  sens,  la  demande 
de  r^glementation  formulae  par  les  psychiatres  [12]. 

L.  Vignoli.  J.  Delphaut. 

(Laboratoire  de  Pharmacie  et  Laboratoire  de  Pharmacodynamie 
de  la  Faculti  de  Midecine  et  de  Pharmacie  de  Marseille.) 
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Influence  de  l’extrait  d’artichaut  sur  la  fonction  antitoxique 
du  foie  chez  le  cobaye. 

Au  cours  d’entretiens  que  nous  avons  eus  avec  notre  Maitre,  M.  le 
professeur  Em.  Perrot,  celui-ci  nous  a  fait  remarquer  que  nos  con- 
naissances  actuelles,  quant  A  la  composition  cbimique  de  la  feuille 
d’artichaut,  ne  nous  permettent  pas  d’expliquer  son  efficacite  th4- 
rapeutique,  bien  etablie  aujourd’hui  en  clinique. 

Dans  ces  conditions,  disait-il,  la  seule  experimentation  possible 
relevait  de  la  pharmacodynamie,  en  utilisant  un  extrait  stabilise  qui 
represente  l’activite  totale  de  la  feuille  fralche. 

C’est  le  mode  d’experimentation  que  nous  avons  employe  dans  ce 
travail. 

A  la  suite  des  premiers  travaux  de  Leclerc  [1]  et  de  Brel  [2,  3], 
de  nombreux  auteurs  ont  mis  en  evidence  l’action  cholalogue  et 
l’action  choieretique  [4,  5]  de  ce  medicament  ;  son  influence  sur 
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1 ’elimination  de  la  cholesterine  et  de  l’ur^e  [6,  7]  a  egalement  4t4 
soulign4e  4  plusieurs  reprises. 

Nous  nous  sommes  propose  dans  ce  travail  [8]  de  rechercher  si 
1’extrait  d’artichaut  exerce  aussi  une  stimulation  nette  sur  la  fonc- 
tion  antitoxique  du  foie  chez  le  cobaye. 

II  etait  possible,  pour  ce  faire,  de  rechercber  si  1 ’administration 
simultanSe  au  cobaye  d’un  toxique  &  dose  mortelle  et  d’une  prepara¬ 
tion  d’artichaut  permet  d’augmenter  la  resistance  du  sujet  &  1 ’in¬ 
toxication,  en  prenant  comme  temoins  des  animaux  intoxiques  aux 
m&nes  doses,  mais  ne  recevant  pas  d’artichaut. 

Aprfcs  un  certain  nombre  d’experiences,  les  resultats  se  sont  averes 
d’une  interpretation  difficile  et  incertaine.  En  effet,  la  determina¬ 
tion  de  la  dose  mortelle  necessite  une  grande  quantite  d ’animaux  : 
plusieurs  centaines,  si  l’on  veut  obtenir  des  chiffres  precis  ;  en 
outre,  une  dose  certainement  mortelle  tue  les  sujets  en  des  temps  qui 
s’echelonnent  entre  un  et  dix  jours  ;  il  existe  done  deux  variables  : 
la  dose  mortelle  et  le  temps  de  la  mort. 

D’autre  part,  il  est  impossible  d’utiliser  des  doses  toxiques  mas- 
sives,  car  on  ne  peut  attendre  d’un  medicament  comme  l’artichaut 
de  veritables  resurrections.  En  mettant  en  oeuvre  des  doses  plus 
faibles,  mais  repetees  chaque  jour,  la  survie  devient  encore  plus 
variable  et  peut  s’etager,  toutes  choses  egales  d’ailleurs,  entre  un 
jour  et  plusieurs  semaines,  laissant  de  bien  faibles  possibilites  a  une 
evaluation  serieuse. 

Dans  ces  conditions,  nous  avons  prefer  recourir  ik  une  methode 
histopathologique,  en  prenant  comme  test  les  lesions  du  foie  provo- 
quees  par  une  intoxication  lente  et  prolongee  jusqu’k  la  mort  de 
l’animal. 

Deux  questions  se  posent  alors  : 

1°  L’administration  quotidienne  d’artichaut  au  cobaye  intoxique 
peut-elle  empecher  les  lesions  du  foie,  ou  reduire  considerablement 
leur  importance  P 

2°  En  admettant  que  l’artichaut  stimule  la  fonction  antitoxique 
du  foie,  l’eiimination  urinaire  du  toxique  est-elle  augmentee  dans 
de  fortes  proportions  chez  les  animaux  recevant  de  l’artichaut  P 

Nos  experiences,  poursuivies  pendant  plus  d’un  an,  nous  ont 
permis  de  repondre  par  l’affirmative  &  ces  deux  questions. 

Choix  du  toxique. 

Alcool  ithylique.  —  13  cobayes  re^oivent  quotidiennement,  h  1’aide 
d’une  sonde  oesophagienne,  des  doses  d’alcool  &  50°  variant  entre 
4  et  8  cm3  au  kilogramme. 


STRUCTURE  ABSOLUMENT  NORMALE. 


50©$ 


DEGENERESCENCE  GRAISSEUSE 


FOYERS  INFLAMMATOIRES. 


SCLEROSE 


INFLUENCE  DE  L’EXTRAIT  D’ARTICHAUT  CHEZ  LE  COBAYE  169 

La  survie  est  extrSmement  variable  :  l’un  des  animaux  meurt  le 
premier  jour,  7  autres  entre  le  deuxi&me  et  le  neuvifcme  jour, 
3  autres  au  bout  d’un  mois  ;  1  autre  au  bout  de  cinquante  et  un 
jours  et  le  dernier  r4siste  pendant  cent  quinze  jours,  aprfcs  avoir 
absorbs  390  cm3  d’alcool  4  50°,  c’est-k-dire  une  quantity  sup4rieure 
au  poids  de  l’animal  lui-m^me. 

A  l’autopsie,  on  observe  une  congestion  g4n4rale  des  organes  et 
particuli&rement  des  poumons  et  du  tube  digestif,  mais,  Si  l’examen 
histologique,  aucun  de  ces  cobayes  ne  montre  de  lesions  h4patiques. 

6  cobayes  d’un  autre  lot  r-efoivent  quotidiennement  4  cm1  d’al¬ 
cool  Si  50°  par  kilogramme  pendant  trente  et  un  jours.  L’examen  des 
foies  au  bout  de  ce  temps  ne  montre  aucune  alteration  cellulaire 
bien  nette. 

De  ces  essais,  il  faut  conclure  que  l’intoxication  alcoolique  aigue 
ou  chronique  est  incapable  de  provoquer  chez  le  cobaye  des  14sions 
h4patiques  caract4ris4es.  L’alcool  est  done  inutilisable  pour  ces 
experiences. 

Cacodylate  de  sodium.  —  Dans  ces  conditions,  nous  avons  essay4 
le  cacodylate  de  sodium,  l’arsenic  et  ses  d4riv4s  poss4dant,  en  effet, 
la  reputation  de  provoquer  des  lesions  du  foie  et  notamment  de  la 
st4atose.  Ces  lesions  sont  surtout  constat4es  au  cours  de  l’intoxica- 
tion  chronique,  ce  qui  rend  n4cessaire  la  mise  en  oeuvre  de  doses 
toxiques  moyennes  permettant  une  survie  assez  longue. 

D’aprfcs  le  traite  classique  de  Fonzes-Diacon,  la  quantite  de  caco¬ 
dylate  de  sodium  capable  de  tuer  un  cobaye,  dans  un  d41ai  de  un 
li  dix  jours,  serait  de  0  gr.  0912  au  kilogramme  ;  aprfes  quelques  veri¬ 
fications,  ces  chiffres  se  montrent  nettement  insuffisants  et  tout  juste 
'•susceptibles,  par  repetition  quotidienne,  de  determiner  une  aug¬ 
mentation  du  poids  du  sujet. 

Pour  obtenir  une  mort  assez  rapide,  il  faut  injecter  chaque  jour 
des  doses  4gales  ou  sup4rieures  li  0  gr.  40  au  kilogramme.  Si  l’on 
desire  une  survie  prolong4e,  0  gr.  25  au  kilogramme  semble  la 
dose  la  plus  favorable  et  permet  de  d4clencher  II  coup  sdr  des 
lesions  h4patiques  caract4ris4es. 


Technique. 

On  choisit  60  cobayes  d’une  m£me  provenance  et  d’un  poids 
moyen  de  450  gr.,  qui  sont  r4partis  en  deux  lots  4gaux,  soit  30  indi- 
vidus  par  lot. 

Ces  animaux  regoivent  chaque  jour  une  injection  sous-cutan4e  de 
cacodylate  de  sodium.  Pour  4viter  les  morts  pr4matur4es  et  m£me 


les  syncopes  que  l’on  observe  avec  Ies  doses  fortes  d’emblde,  on 
commence  par  injecter  des  quantity  plus  faibles,  soit  0  gr.  15  au 
kilogramme  pendant  la  premiere  semaine,  puis  on  augmente  k 
0  gr.  20  au  kilogramme  pendant  la  seconde  semaine  et  0  gr.  25 
au  kilogramme  pendant  la  troisikme  semaine  et  les  suivantes.  En 
plus  de  l’injection  arsenicale,  les  30  cobayes  de  l’un  des  deux  lots 
regoivent  chaque  jour,  k  l’aide  d’une  sonde  cesophagienne,  une  solu¬ 
tion  d’extrait  stabilise  de  feuilles  fraiches  d’artichaut.  Le  dosage 
est  uniforme  et  correspond  a  35  grammes  de  plante  fraiche  par  kilo¬ 
gramme  d’animal.  Ce  traitement  est  poursuivi  de  fagon  r^gulikre. 

La  mort  se  produit  exceptionnellement  au  bout  de  cinq  k  six  jours  ; 
dans  la  moyenne  des  cas,  le  cobaye  r^siste  beaucoup  plus  longtemps  ; 
on  observe  mime  dans  les  quinze  premiers  jours  quelques  augmen¬ 
tations  de  poids  de  5  k  10  %  ;  puis,  lorsque  l’intoxication  est  assez 
avanc^e,  l’animal  devient  morose,  perd  son  app^tit  et  maigrit  rapi-; 
dement  ;  il  r^pand  une  odeur  caract^ristique  de  cacodyle  et  l’on 
constate  une  diarrhee  intense,  qui  gen^ralement  pr^ckde  la  mort  de 
quatre  k  cinq  jours. 

La  diminution  de  poids  au  moment  de  la  mort  est  de  l’ordre  de 
20  k  30  %.  La  plupart  des  cobayes  succombent  en  trois  k  cinq 
semaines,  mais  certains  d’entre  eux  r6sistent  jusqu’k  huit  semaines. 


Technique  histologique. 

Aussitfit  aprks  la  mort,  le  cobaye  est  autopsie.  II  est  k  noter  que 
macroscopiquement,  les  animaux  n’ayant  pas  regu  d’artichaut  ont 
un  foie  beaucoup  plus  congestion^. 

Le  foie  est  pr61ev6  imm6diatement,  puis  fix6  dans  une  solution  de 
formol  k  10  %. 

Pour  examiner  les  tissus  graisseux,  on  ne  peut  utiliser  les  methodes 
d ’inclusion  dans  la  paraffine,  qui  n£cessitent  l’emploi  de  solvants 
des  corps  gras.  II  convient  done  d’effectuer  les  coupes  aprks 
congelation  dans  l’anhydride  carbonique  liquide. 

On  colore  avec  une  solution  saturfe  de  Soudan  III  dans  l’alcool 
k  70°,  en  maintenant  pendant  une  heure  k  l’etuve  k  50°.  On  lave  k 
l’alcool  k  70°,  puis  k  1’eau.  On  mordance  ensuite  k  l’hemalun,  suivant 
la  technique  habituelle  ;  on  lave  k  l’eau  et  l’on  termine  dans  un  bain 
de  carbonate  de  lithium  qui  teinte  en  violet  les  noyaux  des  cellules. 
Les  coupes  sont  alors  monies  sur  lames  dans  de  la  gomme  glycerin 6e. 

Dans  ces  conditions,  la  graisse  apparalt  en  rouge  vif  et  les  noyaux 
cellulaires  en  bleu  violacA 

Pour  6 viter  toute  erreur,  plusieurs  coupes  sont  pratiques  sur 
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chaque  foie  et  les  prdlevements  portent  sur  des  regions  differentes.  • 
Lorsque  la  recherche  de  la  graisse  est  negative,  les  r4actifs  sont 
imm^diatement  contrdies,  en  effectuant  une  coloration-t6moin  sur 
une  coupe  de  foie  reconnu  nettement  graisseux. 


R£sultats. 

La  lesion  la  plus  fr^quemment  observe  est  la  d^g6n6rescence 
graisseuse  k  diff4rents  stades  ;  au  debut  de  la  lesion,  on  remarque 
simplement  de  fines  granulations  graisseuses  intracellulaires  color6es 
en  rouge  ;  mais  dans  les  cas  plus  graves,  il  existe  un  envahissement 
total  du  parenchyme  h^patique,  le  cytoplasme  etant  complfetement 
remplace  par  de  grosses  gouttes  de  graisse. 

La  figure  1  repr4sente  le  foie  d’un  cobaye  traits  k  l’extrait  stabilise 
d’artichaut  et  mort  apr£s  vingt-six  injections  totalisant  2  gr.  85  de 
cacodylate  de  sodium,  la  structure  histologique  de  son  foie  est 
cependant  demeur^e  absolument  normale.  La  figure  2  montre  le  foie 
d’un  cobaye  n’ayant  pas  re?u  d’artichaut  et  mort  aprfss  dix-neuf 
injections,  soit  2  gr.  32  de  cacodylate  ;  la  d4g4ndrescence  graisseuse 
est  trfes  prononcge,  de  plus  les  cellules  non  adipeuses  sont  trfcs  alt4r£es 
aussi  bien  dans  leur  cytoplasme  que  dans  leur  noyau,  et  fixent  mal  les 
colorants. 

On  rencontre  egalement  deux  autres  types  de  lesions,  qui  sont 
toutefois  moins  frequents  :  d’une  part,  une  lyse  du  parenchyme  h£pa- 
tique,  avec  des  zones  hSmorragiques  ;  de  nombreuses  travdes  de 
cellules  sont  vides  de  leur  contenu  ;  il  ne  subsiste  plus  qu’une  sorte 
de  r4seau  membraneux  hyalin,  r4fractaire  k  toutes  les  colorations  ; 
parfois  le  parenchyme  est  creus5  de  v4ritables  sillons  g4n4ralement 
coalescents,  ce  qui  donne  k  la  preparation  vue  k  un  faible  grossisse- 
ment  l’aspect  d’un  semis  d’etoiles  ;  la  figure  3  montre  un  exemple 
caracteristique  de  cette  lesion  (cobaye  mort  aprSs  vingt  et  une  injec¬ 
tions,  soit  3  gr.  05  de  cacodylate,  sans  traitement  4  1’artichaut). 

D ’autre  part,  on  voit  dans  certaines  coupes  des  scleroses  plus  ou 
moins  etendues  ;  ces  scleroses  paraissent  une  reaction  du  type 
collag&ne  se  produisant  secondairement  dans  les  regions  lesees  du 
parenchyme  hepatique.  Le  phenom£ne  de  sclerose  est  le  plus  souvent 
accompagne  de  lesions  inflammatoires  &  nombreux  leucocytes 
(figure  4,  cobaye  mort  aprfcs  dix  injections,  soit  0  gr.  682,  sans 
traitement  k  1’artichaut). 

Dans  l’ensemble,  il  existe  une  difference  frappante  entre  les  foies 
des  cobayes,  suivant  qu’ils  appartiennent  k  l’un  ou  1’autre  lot. 

Chez  les  temoins  simplement  intoxiques  au  cacodylate  de  sodium, 
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63  %  ont  un  foie  nettement  pathologique,  le  plus  souvent  en  dege- 
n^rescence  graisseuse  avanc4e  ;  20  %  ont  un  foie  peu  altere,  et  16  % 
sont  indemnes.  Chez  les  animaux  ayant  refu  le  traitement  k  l’arti- 
chaut,  10  %  seulement  ont  un  foie  pathologique,  56  %  sont  tota- 
lement  indemnes  et  33  %  pr6sentent  des  lesions  tr&s  anodines. 

Pour  permettre  une  evaluation  plus  precise,  nous  avons  donn6  a 
chaque  coupe  histologique  une  cote  repr^sentant  l’etat  du  foie.  Ces 
cotes  vont  de  0  &  12  ;  la  cote  0  designant  un  foie  normal,  la  cote  12 
caracterisant  un  foie  complfetement  d6sorganis4,  soit  par  la  stdatose, 
soit  par  des  lesions  n4crotiques  ou  inflammatoires. 

Le  tableau  ci-dessous  montre  la  repartition  des  cobayes  de  chaque 
lot  suivant  l’etat  pathologique  de  leur  foie. 


0ft2  345  649  10  4  12 

TGmoins  sans  arlichaut .  7  4  10  9 

Cobayes  traites  it  l'artichaut.  ...  20  7  3  0 

En  calculant  la  moyenne  generate  des  cotes  on  obtient  : 

Cobayes  tOmoins  sans  artirhaut . .  .  6,8 

Cobayes  traitOs  A  l'artichaut . 2,2 

Ces  r^sultats  d4montrent  une  action  tr£s  nette  et  tres  energique 
de  l’extrait  stabilise  d’artichaut  sur  la  fonction  antitoxique  du  foie  ; 
cette  action  se  trouve  confirmee,  comme  nous  allons  le  voir,  par 
1’etude  de  1 ’elimination  urinaire. 


Elimination  de  l’arsenic  injecte. 

Pour  confirmer  l’action  de  l’artichaut,  il  est  interessant  de  suivre 
la  destinee  du  cacodylate  de  sodium  et  de  determiner  si  les  sujets 
eiiminenl  dans  les  urines  une  proportion  de  toxique  plus  grande 
lorsqu’ils  absorbent  de  l’extrait  d’artichaut. 

II  edt  ete  souhaitable  de  suivre  la  courbe  individuelle  d’eiimi- 
nation  sur  des  cobayes  intoxiques  et  de  constater  si  1 ’administration 
d’artichaut  pendant  quelques  jours,  puis,  —  en  contre-epreuve,  — 
la  cessation  de  ce  medicament  influaient  sur  la  diurfese  et  sur  l’eiimi- 
nation  urinaire  du  cacodylate  de  sodium  chez  un  meme  animal. 

Malheureusement,  les  chiffres  journaliers  representant  le  pourcen- 
tage  de  cacodylate  eiimine  sont  trfes  irreguliers  et  les  moyennes 
hebdomadaires  elles-memes  presentent  chez  les  differents  sujets  des 
fluctuations  trop  grandes,  pour  que  l’on  puisse  deceler  aisement  des 
variations  imputables  a  l’action  de  l’artichaut. 
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Pour  donner  un  exemple  precis  :  Chez  le  meme  cobaye,  l’flimi- 
nation  quotidienne  oscille  entre  40  %  et  112  %  du  cacodylate  injects 
et  le  calcul  de  la  moyenne  hebdomadaire  donne  : 


Premifere  semaine . 75,8  “/• 

Deuxi&me  semaine . .  58  — 

Troisifeme  semaine . 43  — 

Quatrifeme  semaine . 63  — 


11  est  done  ndeessaire  d’op5rer  sur  plusieurs  animaux  Si  la  fois  et 
de  suivre  l’5Iimination  pendant  un  temps  assez  prolong^,  pour  obtenir 
des  valeurs  moyennes  portant  sur  un  grand  nombre  d’analyses  et 
faisant  abstraction  des  differences  individuelles  et  journalises. 

12  cobayes,  r4partis  en  deux  lots  de  6,  sont  mis  en  experience. 
Chaque  animal  repoit,  comme  dans  les  essais  precedents,  une  injection 
quotidienne  de  cacodylate  de  sodium  proportionnelle  h  son  poids.  De 
plus,  les  6  animaux  de  l’un  des  lots  repoivent  par  ingestion  de  l’extrait 
stabilise  d’artichaut  dans  les  mSmes  proportions  que  precedemment. 

L ’experience  est  poursuivie  pendant  vingt-quatre  jours,  l’urine  etant 
recueillie  chaque  jour  k  la  mSme  heure  et  le  dosage  du  cacodylate  de 
sodium  effectue  suivant  une  technique  mise  au  point  specialement 
4  cet  usage,  d’apr&s  la  methode  de  Kohn-Abrest. 


Technique. 

On  mesure  l’urine  totale  de  vingt-quatre  heures. 

Dans  un  creuset  de  quartz  de  80  cm®  environ,  on  verse  20  cm® 
d ’urine,  puis  on  ajoute  : 

Magnesie  calcinee  pure,  0  gr.  20  ; 

Nitrate  de  magnesium  pur,  1  gr. 

On  gvapore  4  sec  k  l’gtuve  Si  150°  (trois  heures  environ).  On  chauffe 
alors  le  creuset  d’abord  Si  feu  doux,  puis  on  le  porte  au  rouge  sur  un 
bee  Merer  jusqu’Si  obtention  de  cendres  blanches. 

Les  cendres  magndsiennes  sont  dissoutes  dans  20  cm®  de  liqueur 
chlorhydrique  (150  cm®  d’acide  de  density  1,17  par  litre).  On  fait 
passer  la  solution  dans  un  flacon  d’ERLENMEYER  de  150  cm*  bouchd  Si 
l’&neri.  On  porte  au  bain-marie  pendant  cinq  minutes  ;  on  ajoute 
5  gr.  d’iodure  de  potassium  pur  et  on  laisse  encore  pendant  cinq 
minutes.  Aprfes  refroidissement,  on  dose  1’iode  libdrd  A  l’aide  d’hypo- 
sulfite  de  sodium  N/10.  On  alcalinise  ensuite  avec  du  bicarbonate 
de  sodium,  de  fapon  qu’il  y  ait  un  grand  excAs  de  ce  dernier.  On 
procAde  alors  au  titrage  en  retour  A  1’aide  d’une  solution  d’iode  N/10. 
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1  cm3  de  solution  N/10  correspond  a  0  gr.  0107  de  cacodylate  de 
sodium. 

On  rapporte  la  quantite  de  cacodylate  au  volume  total  d’urine. 


RisULTATS. 

Les  r&ultats  portent  sur  288  dosages. 

Pour  etablir  le  bilan  de  l’eiimination  arsenicale,  en  evitant  autant 
que  possible  les  causes  d’erreurs  individuelles,  nous  avons  calcuie 
pour  chacun  des  deux  groupes  : 

1°  Le  poids  total  du  cacodylate  de  sodium  injects  aux  six  animaux 
pendant  les  vingt-quatre  jours  de  traitement  ; 

2°  Le  poids  total  du  cacodylate  de  sodium  elimine  dans  les  urines 
au  cours  de  la  m4me  p4riode. 

Les  chiffres  obtenus  sont  les  suivants  : 


CACODYLATE 

injects 


CACODYLATE 
bliminb 
en  grammes 


POORCENTAGE 

d'4iiminatibn 


Cobayes  temoins  sans  artichaut ....  14,15 
Cobayes  ayant  re$u  tde  .l’extrait  d’arti- 
chaut . 14,34 


6,34$ 
8,794  . 


44, $6  •/.  : 
61,32  »/. 


Dans  ces  conditions,  la  quantity  de  cacodylate  de  sodium  eliminee 
dans  les  urines  est  sup4rieure  de  36,69  %  chez  les  cobayes  ayant  regu 
de  l’extrait  d’artichaut. 

D ’autre  part,  le  calcul  de  la  diurfese  denote  une  14g4re  action  stimu- 
lante  sur  le  rein.  Pendant  cette  m4me  experience,  les  6  cobayes  temoins 
ont  elimin4  en  moyenne  :  101  cm3  6  d’urine  par  kilogramme  de  poids  ; 
les  6  cobayes  ayant  regu  de  l’extrait  d’artichaut  ont  elimine  en 
moyenne  :  110  cm3  9  d’urine  par  kilogramme  de  poids,  soit  une  diffe¬ 
rence  de  :  9.15  %  en  faveur  de  ces  derniers. 


Arsenic  r^siduel  dans  le  foie. 

Pour  completer  les  resultats  precedents,  il  etait  utile  de  rechercher 
sur  les  animaux  morts  a  la  suite  d ’intoxication  prolongee  au  caco¬ 
dylate  de  sodium,  si  le  foie  fixe  une  quantite  importante  d ’arsenic. 

On  dose  l’arsenic  dans  le  foie  par  la  methode  precedemment  decrite, 
aprfcs  avoir  detruit  la  mature  organique  suivant  une  technique 
analogue. 

La  quantite  de  cacodylate  trouvee  est  rapportee  au  poids  total  du 
foie. 
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Resultats. 


JOURS 

de  traitement 

CACODYLATE 

en  grammes 

CACODYLATE 
retrouvd 
dans  le  foie 
en  grammes 

MOYENNES  1 

Cobayes  ayant  reeu  de 
I’arlichaut  : 

32 . 

4,206 

0,002 

20 . 

n  .  .  . . 

21 . 

0,600 

1.325 

3,948 

0,005 

0,008 

0,007 

0  gr.  022  pour  10  gr.  529 
mjecte,  soit :  0,209  %. 

10,529 

| 

Cobayes  n' ayant  pas  refu 
d’artichaut  : 

0,022  | 

30 . 

6 . 

3,675 

0.432 

0,009 

0,000  i 

) 

is . 

22 . 

20 . 

1,502 

3,640 

0,625 

0,006  ( 

0,0035  > 

0,0025  \ 

,  0  gr.  021  pour  9  gr.  874 
injects,  soit :  0,212  %. 

9,874 

0,0210  i 

1 

La  quantity  d ’arsenic  fixe  par  le  foie  est  done  extremement  faible  et 
ne  semble  pas  donner  d  ’indications  utiles. 

Conclusions. 

Nous  croyons  avoir  montrd  au  cours  de  ce  travail  que  l’extrait  stabi¬ 
lise  d’artichaut  exerce  une  action  stimulante  trfcs  nette  sur  la  fonction 
antitoxique  du  foie  chez  le  cobaye. 

Pour  ^valuer  la  resistance  4  l’intoxication,  le  calcul  du  temps  de  la 
mort  ou  la  mesure  des  doses  mortelles  ne  permettent  pas,  dans  le 
cas  present,  d’obtenir  des  resultats  precis.  Nous  avons  done  precede, 
de  fa?on  systematique,  4  l’examen  histologique  post  mortem  du  foie 
sur  deux  lots  de  30  cobayes  intoxiques  au  cacodylate  de  sodium.  Ce 
toxique  a  ete  choisi  de  preference  4  l’alcool,  car  ce  dernier,  mime  4 
doses  repetees,  ne  provoque  pas  chez  le  cobaye  d’alterations  hepa- 
tiques  decelables,  tandis  que  l’arsenic  et  ses  derives  determinent  des 
lesions  caracteristiques  du  foie,  la  degenerescence  graisseuse  en 
particulier. 

Chez  les  animaux  morts  d ’intoxication  arsenicale,  mais  ayant  absorbe 
quotidiennement  de  l’extrait  stabilise  d’artichaut,  l’etat  du  foie  est 
reste  satisfaisant  dans  90  %  des  cas.  Au  contraire,  chez  les  animaux 
temoins,  le  foie  presente  dans  63  %  des  cas  des  lesions  graves,  le  plus 
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60uvent  de  la  stEatose  ;  le  rdle  protecteur  de  l’extrait  stabilise 
d’artichaut  est  done  frappant. 

L’exaltation  du  pouvoir  antitoxique  qu’il  provoque  est  encore 
confirmee  par  l’Etude  de  1 ’Elimination  urinaire  du  cacodylate  de 
sodium.  Sur  deux  lots  de  6  cobayes,  le  dosage  quotidien  des  urines, 
poursuivi  pendant  vingt-quatre  jours,  montre  que  les  animaux  traitEs 
&  l’extrait  d’artichaut  Eliminent  en  moyenne,  toutes  choses  Egales 
d’ailleurs,  37  %  d’arsenic  de  plus  que  les  tEmoins  sans  artichaut,  bien 
que  la  diurEse  n’ait  augmentE  que  dans  de  faibles  proportions. 

Interpritation.  —  Certaines  objections  nous  ont  EtE  faites  &  la  SociEtE 
de  ThErapeutique  quant  4  1’interprEtation  de  nos  expEriences.  Ces 
objections  ayant  soulevE  des  points  de  discussion  fort  intEressants, 
nous  croyons  utile  d’y  rEpondre  ici. 

Les  faits  se  rEsument  en  deux  constatations  principales  : 

Sur  une  grande  sErie  de  cobayes  entretenus  dans  un  Etat  d’intoxi- 
cation  subaigue  par  des  injections  quotidiennes  de  cacodylate  de 
sodium,  I’action  de  l’extrait  stabilisE  d’artichaut  est  caractErisEe  : 

1°  Par  1’absence  presque  totale  des  lEsions  bEpatiques  graves  que  l’on 
retrouve  chez  la  plupart  des  tEmoins  n 'ayant  pas  re?u  d’artichaut,  bien 
que  dans  les  deux  cas  I’intoxication  ait  EtE  prolongEe  jusqu’E  la  mort. 

2°  Par  I’Elimination  urinaire  du  cacodylate  de  sodium,  qui  est  supE- 
rieure  de  37  %  en  moyenne,  par  rapport  E  l’arsenic  injects,  chez  les 
sujets  ayant  absorbE  de  l’extrait  d’artichaut. 

Quel  est  le  mEcanisme  de  cette  action  protectrice  trEs  puissante 
exercEe  par  l’artichaut  P 

Eliminons  tout  d’abord  les  hypotheses  incompalibles  avec  les 
conditions  de  1’expErience. 

II  ne  peut  s’agir  d’une  sorte  de  neutralisation  directe  du  cacodylate 
de  sodium  par  l’extrait  d’artichaut,  phEnomEne  comparable  E  la  dispa- 
rition  du  pouvoir  toxigEne  des  poisons  microbiens  par  addition  de 
corps  chimiques  variEs  :  salicylate  de  sodium,  benzoate  de  sodium, 
savons,  etc.,  phEnomEne  que  Vincent  [9]  et  Velluz  [10,  11]  ont 
longuement  EtudiE  en  l’attribuant  E  la  formation  de  cryptotoxines. 
Velluz  [12]  a  pu  Egalement  constater  des  faits  analogues  pour  un 
poison  chimique,  la  strychnine  qui,  additionnE  d’olEate,  de  palmitate 
ou  de  ricinolEate  de  sodium,  subit  une  diminution  considErable  de 
toxicitE. 

En  effet,  dans  le  cas  prEsent,  l’arsenic  est  injectE  par  la  voie  hypo- 
dermique  et  parvient  trEs  rapidement  dans  le  systEme  circulatoire, 
tandis  que  l’artichaut  administrE  par  le  tube  digestif  doit  tout  d’abord 
traverser  compIEtement  le  systEme  porte-hEpatique  avant  de  rejoindre 
la  grande  circulation. 

Ajoutons  qu’E  notre  connaissance,  des  recherches  ont  EtE  pour- 
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suivies  en  vue  de  montrer  si  l’on  pouvait  retrouver  un  phenomAne 
analogue  A  celui  presente  par  les  cryptotoxines  en  faisant  agir  les 
substances  attenuantes  par  une  voie  diff6rente  de  celle  empruntde  par 
la  substance  toxique  et  que  ces  resultats  ont  toujours  Ate  nAgatifs. 

II  ne  semble  pas  non  plus  que  1 ’action  de  1’artichaut  puisse  se 
rAduire  A  une  augmentation  de  la  permeability  renale  vis-A-vis  de 
l’arsenic  circulant  ;  en  effet,  ce  mecanisme  supposerait  une  elimi¬ 
nation  urinaire  beaucoup  plus  rapide  chez  les  cobayes  traites  A 
l’artichaut  et  l’examen  de  leur  courbe  d’eiimination  devrait  montrer 
qu’il  ne  se  produit  jamais  d’accumuLation  d’arsenic  dans  l’organisme. 
Or,  on  ne  trouve  rien  de  pared  ;  les  chi  fires  quotidiens  representant  le 
rapport  de  l’arsenic  eiimine  et  de  l’arsenic  injecte  presentent  des 
variations  aussi  considerables,  que  les  sujets  aient  re<?u  ou  non  de 
l’artichaut.  Le  tableau  ci-joint  donne  les  taux  d’eiimination  pendant 
cinq  jours  consecutifs  chez  4  sujets  d’experience. 


Taux  d' elimination  journalier. 


2  cobayes  trails  A  l’aili-  (  98,1  23,6 

chaut,  "/« . <  88.3  13,3 


2  cobayes  non  traites,  %. 


120  112,1 

129  35,1 


On  remarque,  aussi  bien  chez  les  cobayes  temoins  que  chez  les 
cobayes  traites  A  l’artichaut,  l’irregularite  du  taux  d’eiimination  et  les 
accumulations  suivies  de  veritables  decharges  cacodyliques  ;  la 
quantity  de  toxique  eiiminee  depassant  dans  ce  cas  la  quantity  injectee 
le  meme  jour. 

D’autre  part,  on  ne  se  trouve  pas  en  presence  d’une  stimulation 
purement  renale  exercee  par  l’artichaut,  car  on  devrait  alors  constater 
une  augmentation  sensible  de  la  diurAse.  Or,  chez  les  sujets  recevant 
de  l’artichaut,  le  volume  moyen  des  urines  n’est  augmente  que  de 
8  A  9  %  par  rapport  aux  temoins,  tandis  que  l’arsenic  eiimine  est 
superieur  de  37  %,  ce  qui  se  traduit  par  une  concentration  plus  grande 
dans  les  urines  des  cobayes  traites  A  1’artichaut  que  dans  celles  des 
temoins. 

Ces  faits  ne  correspondent  pas  A  une  simple  stimulation  renale, 
puisqu’il  n’existe  pas  d’action  diuretique  notable  et  que  la  vitesse 
d’eiimination  du  cacodylate  n’est  pas  accrue  ;  seule,  sa  concentration 
dans  les  urines  est  augmentee. 

Chez  les  cobayes  traites  A  l’artichaut,  on  constate  non  seulement 
une  elimination  plus  importante  du  cacodylate  de  sodium,  mais  aussi 
l’integrite  des  cellules  hepatiques  qui  contrasts  avec  les  lesions 
profondes  du  foie  constatees  chez  les  temoins  ;  ce  dernier  fait  traduit 
Bull.  Sc.  Phami.  ( Avril  1939).  12 
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une  resistance  meilleure  4  l’intoxication  arsenicale.  II  est  done  logique 
d’expliquer  l’action  du  medicament  par  une  stimulation  de  la  fonction 
antitoxique  du  foie. 

Ces  constatations  presentent  un  int6r4t  therapeutique  qu’il  est  bon 
de  souligner.  Sans  generaliser  les  resultats  acquis  et  pretendre  que 
1 ’extrait  stabilise  d’artichaut  renforce  la  resistance  hepatique  aux 
intoxications  de  tous  ordres,  qu’elles  proviennent  d’une  surcharge 
alimentaire  habituelle,  d’alcoolisme  chronique  ou  aigu,  ou  encore  de 
l'action  des  toxines  microbiennes,  on  peut  retenir  un  fait  indiscutable  : 
e’est  que  la  tolerance  du  foie  vis-4-vis  du  cacodylate  de  sodium  est 
considerablement  exaltee  par  le  traitement  4  l’artichaut.  Or,  les  derives 
arsenicaux  ont  une  place  importante  dans  l’arsenal  therapeutique, 
surtout  les  arsenicaux  organiques,  armes  essentielles  dans  les  traite- 
ments  antisyphilitiques,  antipaludeens,  antidysenteriques.  Bien  souvent, 
on  constate  au  cours  de  ces  traitements  des  intolerances  manifestes  et, 
d’une  fagon  generate,  1’insuffisance  hepatique  est  une  contre-indi- 
cation  relative  4  tout  traitement  arsenical.  II  est  judicieux  de  penser 
que  1’artichaut  dans  ce  cas  permettra  de  pallier  aux  accidents  m4di- 
camenteux  possibles,  en  stimulant  efficacement  la  defense  hepatique. 

0.  Gaudin, 

Docteur  fes  Sciences, 

Docteur  en  Pharmacie. 
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LECON  INAUGURALE 

DU  COURS  DE  BOTANIQUE  GENERALE  A  LA  FACULTY  DE  PHARMACIE 
DE  PARIS 

Le  merer edi  8  mars  1959 

M.  D.  BACH,  professeur. 


Monsieur  le  Doyen, 

Je  vous  remercie  des  paroles  elogieuses  que  vous  venez  de 
m’adresser.  Me  sera-t-il  permis  d’ajouter,  pour  l’edification  de  cet 
auditoire,  que  j’y  vois  davantage  le  te'moignage  d’une  camaraderie 
vieille  deja  de  plus  de  vingt-cinq  ans,  que  l’expression  de  la  verite. 

Mes  chers  collogues,  Mesdames,  Messieurs, 

Messieurs  les  etudiants, 

Je  ne  chercherai  pas  k  dissimuler  1’emotion  qui  m’etreint  en  pre- 
nant  aujourd’hui  la  parole  dans  cet  amphitheatre.  Et  cependant,  je 
le  connais  bien.  Voilk  trente  ans  que  je  le  fr£quente  r6gulikrement. 
Je  fus  d’abord  assis  sur  ces  bancs  comma  etudiant  ;  j’occupai 
ensuite  cette  chaise  k  la  droite  du  professeur  Radais,  dont  j’etais 
1’assistant  ;  je  pris  place  enfin  devant  le  pupitre  magistral,  en  1928, 
d’abord  jeune  agr6g6,  puis  charge  officiellement  de  l’enseignement 
de  la  bacteriologie. 

Et  la  faveur  avec  laquelle  les  generations  d’etudiants  qui  vous  ont 
precedes  ont  toujours  accueilli  le  charge  de  cours  de  microbiologie, 
me  fait  esperer  la  m^me  audience  favorable  pour  le  nouveau  profes¬ 
seur  de  botanique. 

Mais  cette  assembiee  de  collkgues,  de  parents,  d’amis,  cet  immense 
concours  d’etudiants  qui  remplissent  les  bancs  de  notre  yieil  amphi¬ 
theatre,  me  rappelleraient,  si  je  venais  k  l’oublier,  que  cette  legon 
n’est  pas  pareille  k  celles  qui  l’ont  precedee. 

Le  charge  de  cours  est  devenu  professeur  titulaire,  realisant  ainsi 
le  r&ve  inavoue  de  sa  vie  d’etudiant,  1 ’ambition  legitime  de  sa  carrikre 
universitaire. 

Mon  premier  devoir  est  de  remercier  tous  ceux  qui,  k  des  titres 
divers,  ont  ete  les  artisans  de  mon  succks. 

Et  d’abord,  en  premikre  ligne,  les  professeurs  de  cette  Faculte  qui, 
par  leur  vote  unanime,  ont  bien  voulu  me  presenter  au  choix  du 
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Ministre,  aux  membres  de  la  Section  permanente  qui,  &  1 ’unanimity 
6galement,  ont  confirm^  le  choix  de  la  Faculty  ;  k  M.  le  Ministre  de 
l’Education  Nationale  enfin,  qui  a  bien  voulu  ratifier  ces  propositions 
et  signer  le  ddcret  m’instituant  professeur  de  Botanique  de  cette 
Ecole. 

Mon  premier  mattre,  celui  dont  les  legons  ont  d4cid6  de  mon  avenir, 
fut  mon  pfere,  Jean-Casimir  Bach,  instituteur  public  en  Lozfre.  II 
est  mort  prematur^ment,  sa  t&che  k  peine  finie,  us6  par  quarante  ans 
d’enseignement  dans  nos  classes  de  montagne  alors  surpeuplees  et 
par  la  charge  ecrasante  et  les  soucis  d’une  famille  de  dix  enfants. 
II  ne  lui  a  pas  6t6  donn6  d’assister  au  couronnement  d’une  carriere 
pour  laquelle  il  avait  consenti  les  plus  lourds  sacrifices  et  dont  il  se 
r^jouissait  tant.  Ce  souvenir  attriste  pour  moi  cette  journde. 

Le  hasard  seul  m’a  conduit  aux  etudes  pharmaceutiques.  Un 
camarade,  M.  Tourneux,  etudiant  en  m6decine,  et  alors  surveillant 
d’internat,  avec  moi,  au  lyc6e  d’Ales,  me  montra  que  ces  4tudes 
n’dtaient  pas  inaccessibles  &  un  jeune  homme  d4nu6  de  fortune.  Je 
n’ai  eu  qu’2i  suivre  ses  conseils  judicieux  pour  franchir  tous  les  caps 
difficiles  et  arriver  &  bon  port. 

Je  poursuivis  mon  stage,  trois  ans  durant,  d’abord  k  Alfes  chez  un 
praticien  distingu4,  M.  MEmiEU,  que  la  maladie  et  l’^loignement  ont 
emp3ch6  de  venir  assister  a  cette  le?on,  puis  a  Troyes,  chez  M.  Ploye, 
pharmacien  de  la  vieille  dcole,  botaniste  Eminent,  et  que  cette  qualite 
devait  conduire  aux  premieres  places  dans  la  Cit4,  enfin  &  Langogne, 
dans  mon  pays  natal,  chez  mon  ami  Trincal,  aujourd’hui  d6c6de. 

Puis,  suivant  k  la  lettre  les  instructions  revues,  je  vins  m’inscrire 
&  l’Ecole  sup^rieure  de  Pharmacie  de  Paris,  pour  y  preparer  l’lnternat 
des  H6pitaux.  J’eus  la  bonne  fortune  d’etre  re$u  dfes  la  premiere 
ann6e  avec  mon  camarade  Ren6  Fabre,  et  c’est  l’lnternat,  —  c’est 
pour  moi  un  devoir  de  reconnaissance  de  le  proclamer  ici,  —  qui 
m’a  permis  de  continuer  mes  Etudes. 

En  revenant  du  service  militaire,  en  1911,  je  trouvai  a  la  Maison- 
Dubois,  1 ’homme  qui  allait  orienter  d^finitivement  ma  carri&re. 
M.  Goris  6tait  alors  le  plus  populaire  des  jeunes  pharmaciens  des 
Hdpitaux.  La  bonhomie  de  son  accueil,  son  ardeur  communicative  au 
travail,  sa  jeunesse  de  caractfcre,  entrainaient  dans  son  sillage  tous  les 
jeunes  gens  qui  l’entouraient. 

Mon  cher  Maltre,  je  vous  dois  beaucoup  intellectuellement  et  mora- 
lement  :  c’est  vous  qui  m’avez  inoculS  le  virus  des  concours  et, 
comme  vous  en  aviez  exalte  la  virulence  par  passages  sur  mon  aln6 
MascrS,  ne  vous  etonnez  pas  que  la  maladie  ait  4t6  longue  et  s6v£re. 
Votre  exemple  journalier  m’a  appris  ce  qu’^tait  la  recherche  scienti- 
fique,  enfin  vos  conseils  et  votre  appui  m’ont  aid<§  k  franchir  quel- 
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ques-unes  de  ces  passes  difficiles  qui  pars^ment  toute  carri&re  univer- 
sitaire. 

A  peine  etais-je  nomme  pharmacien  des  Hdpitaux,  en  1920,  que 
vous  me  mettiez  k  la  rude  ecole  des  Conferences  d’Internat  &  l’Hdtel- 
Dieu.  C’est  1&  que  tous  les  mercredis  nous  initiions  nos  jeunes  candi- 
dats  aux  embuches  des  questions  d’oral  et  que,  chemin  faisant,  je 
faisais  l’apprentissage  du  metier  de  professeur. 

Votre  salle  de  garde  d’avant  guerre  est  presque  entiere  ^eunie  dans 
cet  amphitheatre.  Mes  camarades  sont  venus  m’apporter  le  reconfort 
de  leur  sympathie  et  vous  pouvez  £tre  assure  que  tous  conservent  le 
souvenir  emu  du  «  grand  patron  »  que  vous  avez  ete  pour  nous  tous. 

Pour  moi,  je  suis  heureux  de  vous  adresser  aujourd’hui  l’hommage 
de  mon  affectueuse  reconnaissance  et  l’assurance  de  tout  mon  devoue- 
ment. 

A  mon  retour  de  la  Grande  Guerre,  et  grSce  encore  k  vos  bons 
offices,  M.  Radais,  qui  ne  me  connaissait  pas,  voulut  bien  me  choisir 
comme  prepara teur  de  la  chaire  de  Microbiologie.  C’etait  fixer  mon 
destin  dans  cette  Ecole. 

J’avais  beaucoup  k  apprendre  4  l’ecole  de  ce  maltre  prestigieux. 
Professeur  incomparable,  ce  qui  le  caracterise  c’est  la  finesse,  la  pre¬ 
cision  de  la  pensee,  la  facilite  et  l’eiegance  de  la  parole  et  surtout 
cette  clarte  souveraine  qu’il  projette  sur  toutes  choses. 

Mais  son  enseignement  n’etait  pas  qu’un  regal  de  lettre.  Nourri 
de  l’erudition  la  plus  vaste  et  la  plus  sure,  il  temoignait  de  l’effort 
ininterrompu  d’uri  professeur,  a  l’apogee  de  sa  carriere,  pour  se  tenir 
impeccablement  au  courant  de  revolution  d’une  science  aussi  debor- 
dante  de  vitalite  que  la  Bacteriologie.  Ce  qu’un  pareil  resultat  peut 
demander  de  travail  ingrat  et  soutenu,  je  puis  en  temoigner,  moi 
qui  me  suis  efforce  de  continuer  cette  tradition. 

Bientdt,  d’ailleurs,  d’autres  besognes  allaient  le  solliciter.  La  con- 
fiance  de  ses  collogues  l’appelait  en  1922  aux  fonctions  de  Doyen, 
qu’il  allait  remplir  avec  une  autorite  et  un  eclat  que  personne  n’a 
oublie. 

Son  influence  et  son  prestige,  debordant  le  cadre  de  l’Universite, 
s’etendaient  3i  toute  la  profession. 

Des  probiemes  irritants,  tels  que  celui  de  la  spedalite,  repoivent 
de  lui  une  solution  elegante  et,  par  mille  arbitrages  analogues,  il 
obtenait  k  tel  point  la  confiance  du  corps  pharmaceutique  entier, 
qu’il  aurait  merite  ailleurs  le  titre  de  Reichs-apotheker-fiihrer,  de 
conducteur  du  corps  pharmaceutique,  non  pas  conducteur  impose 
d’une  poigne  un  peu  rude,  mais  conducteur  librement  accepte  et 
choisi. 

Aussitdt  que  je  fus  nomme  agrege,  M.  Radais  voulut  bien  me  donner 
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l’occasion  de  prendre  une  part  active  4  8on  enseignement  et,  a  son 
depart,  le  Conseil  de  la  Faculty  m’en  confiait  la  charge  entifere. 

Je  devenais  ainsi  le  collaborateur  de  M.  le  professeur  Lutz.  La 
confiance  et  l’amiti4  que  celui-ci  n’a  cess6  de  me  t6moigner,  ses 
conseils  judicieux,  ses  directives  m’ont  6  d’un  pr^cieux  secours 
dans  mes  nouvelles  fonctions.  Je  l’en  remercie  vivement.  Je  n’oublierai 
enfin  jamais  avec  quelle  ardeur  M.  Lutz  a  bien  voulu,  l’an  dernier, 
se  faire  le  champion  de  ma  cause  dans  les  conseils  de  cette  Ecole. 
C’est  gr3ce  4  votre  caution,  Monsieur  Lutz,  gr4ce  4  l’amitie  fiddle 
des  camarades  que  je  comptais  d6j4  dans  le  corps  professoral,  grace 
enfin  &  la  confiance  que  m’ont  t^moignde  les  anciens,  que  la  chaire 
de  Botanique  m’etait  confine  et  que  j’allais  avoir  le  p4rilleux  hon- 
neur  de  succdder  4  M.  le  Doyen  Gubkin. 

Mon  cher  Doyen, 

I!  n’est  pas  dans  la  tradition  des  lemons  inaugurates  de  prononcer 
l’dloge  des  vivants.  DAt  cependant  votre  modestie  en  souffrir,  je  ne 
puis  rdsister  au  plaisir  de  retracer  rapidement  pour  nos  dtudiants 
votre  belle  carridre  de  professeur  et  de  savant. 

Elle  s’est  dcoulde  tout  entire  dans  les  murs  de  cette  Faculty,  dans 
votre  cher  laboratoire  de  Botanique,  au  fond  du  jardin. 

Vous  avez  ra conte  vous-mdme,  avec  beaucoup  d ’humour,  votre 
premier  contact,  il  y  a  quelque  cinquante  ans,  avec  Ldon  Guignard, 
dont  vous  alliez  devenir  l’dldve  prdfdrd. 

Successivement  prdparateur  de  la  chaire  de  Botanique,  pbarmacien 
de  1”  classe,  docteur  ds  sciences  naturelles,  chef  des  travaux  de 
Micrographie  de  1899  4  1902,  charge  d’agrdgation  de  1902  4  1904, 
vous  dtiez  enfin  nommd  professeur  agrdgd  4  la  suite  du  concours  de 
1904. 

Vous  deviez  remplir  ces  fonctions  jusqu’au  depart  de  Ldon  Guignard 
et  je  ne  puis  faire  de  vous  de  plus  bel  dloge  qu’en  rappelant  que  pour 
remplacer  l’illustre  botaniste,  1 ’unanimity  s’est  faite  tout  naturel- 
lement  sur  votre  nom. 

Entre  temps,  vous  aviez  dtd  nommd  professeur  de  Botanique  a 
1’Institut  national  agronomique,  ou  vous  deviez  rester  une  quinzaine 
d’anndes. 

Personne  ici  n’a  oublid  votre  le?on  inaugurale  du  6  mars  1928.  En 
presence  de  M.  Guignard,  devant  un  public  enthousiaste,  vous  retra- 
dez  la  carridre  de  votre  illustre  prdddcesseur  et  cette  cdrdmonie 
prenait  le  caractdre  d’une  veritable  apotheose  de  celui  qui  avait,  4 
un  si  baut  degrd,  bonore  la  science  franfaise,  cette  Faculty  et  notre 
profession. 

Hdlas,  le  lendemain  de  cette  journde  inoubliable,  une  mort  inat- 
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tendue  emportait  le  grand  savant  et  la  Pharmacie  entire  prenait  le 
deuil. 

A  peine  nomm6  professeur  titulaire,  en  1928,  un  4v^nement  allait 
montrer  en  quelle  haute  estime  vous  tenaient  vos  collogues.  Au  depart 
de  M.  Radais,  l’unanimite  de  leurs  suffrages  vous  eievait  au  ddcanat 
et  vous  alliez  avoir  pendant  huit  ans  k  diriger  les  destinies  de  cet 
dtablissement. 

Une  voix  plus  autorisde  que  la  mienne  a  rappeie  ailleurs  les  beaux 
r<5sultats  dus  4  votre  prudente  administration. 

Par  contre,  votre  oeuvre  de  savant  m’appartient.  Vous  vous  etes 
interesse  &  tous  les  grands  domaines  de  la  Botanique,  mais  votre 
champ  de  predilection  a  4te  l’anatomie  vegetale  et  la  cytologie,  avec 
quelques  heureuses  incursions  dans  la  biochimie. 

Vous  aviez  vingt-cinq  ans  &  peine  et  votre  these  de  pharmacien 
atteste  dej&  une  singulifere  maturite  d’esprit.  La  localisation  des  alca- 
loldes  dans  la  plante  etait  alors  un  chapitre  nouveau,  ouvert  par  les 
recherches  d’ERBERA  en  Belgique. 

C’est  une  m£thode  elegante  qui  permet  de  suivre,  non  seulement 
la  localisation  premiere  de  ces  principes  actifs,  mais  encore  leurs 
migrations  au  cours  du  cycle  vital,  dans  des  conditions  de  simplicite 
et  de  precision  auxquelles  la  chimie  extractive  ne  saurait  pretendre. 

Votre  travail  sur  la  localisation  de  1’anagyrine  et  de  la  cytisine, 
alcaloides  toxiques  de  1  ’Anagyris  et  des  Cytisus,  est  un  module  du 
genre. 

Vous  avez  suivi  pas  k  pas  1 ’apparition,  puis  les  migrations  de  ces 
principes.  Des  organes  vegetatifs  dans  lesquels  ils  s’eiaborent,  ils  sont 
ensuite  transportes  vers  les  organes  de  reproduction  et  finalement 
collectes  dans  l’embryon  et  les  cotyledons  de  la  graine,  et  cela  parait 
peu  compatible,  concluez-vous,  avec  l’hypothese  courante  de  l’alca- 
loide,  substance  de  dechet  pour  la  plante. 

Votre  thfese  de  doctorat  es  sciences  est  destinee  a  eiucider  un  point 
important  pour  la  systematique  et  pour  l’organographie  du  fruit. 
Des  travaux  du  botaniste  Jumelle  venaient  de  mettre  en  doute 
l’existence,  memo  &  l’etat  de  traces,  d’un  tegument  seminal  dans  le 
caryopse  des  Graminees. 

Ce  travail  n’aurait  sans  doute  pas  eu  le  retentissement  qu’il  ne 
meritait  pas,  si  Van  Tieghem  n’en  avait  tire  une  conclusion  inat- 
tendue.  Pour  lui,  seul  mdrite  le  nom  de  graine  l’organe  pourvu  4  la 
fois  et  de  l’embryon  avec  ses  reserves,  et  des  enveloppes  seminales. 
Le  caryopse  des  Graminees  ne  possedant  plus  d’enveloppe  seminale, 
d’aprfes  Jumelle,  est  ainsi  d’aprds  Van  Tieghem  un  fruit  depourvu  de 
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graine,  un  fruit  insdmini,  et  les  Graminees  deviennent  de  ce  chef 
le  type  d’une  classe,  les  Insiminies,  ou  il  range  quelques  families 
n’ayant  aucune  affinity  entre  elles.  On  les  oppose  aux  SeminSes,  qui 
correspondent  &  1 ’ensemble  des  autres  Angiospermes. 

C’est  la  un  des  exemples  les  plus  typiques  des  erreurs  outranci&res 
oh  peut  conduire  une  classification  artificielle  basee  sur  l’emploi  d’un 
seul  caractere.  II  est  vrai  qu’ici  la  faute  s’aggravait  du  fait  que  le 
seul  caractere  invoque  etait  lui-mSme  inexact. 

Car  vous  n ’elites  pas  de  peine  k  d^montrer  l’erreur  commise  par 
Jumelle  et  si  malencontreusement  amplifi^e  par  Van  Tieghem. 
Le  sujet  etait  difficile,  car  les  fruits  mdrs  de  Graminees  ont  subi  de 
telles  compressions  qu’il  est  malaise  d’identifier  avec  quelque  certi¬ 
tude  les  elements  4cras6s,  et  partant  m6connaissables,  qu’on  y  ren¬ 
contre. 

II  fallait,  pour  debrouiller  la  question,  toute  l’habilete  op^ratoire 
du  maitre  histologiste  que  vous  etiez  deja  h  cette  epoque.  C’est  en 
suivant  pas  h  pas,  d’apres  les  methodes  de  1’embryologie  compare, 
le  d^veloppement  du  fruit,  depuis  la  fticondation  jusqu’a  la  maturity 
du  grain,  que  vous  avez  pu  pr^ciser  les  destinies  des  diverses  parties 
de  l’ovule  et  identifier  l’origine  de  ces  couches  membraniformes,  de 
ces  couches  hyalines,  de  ces  cellules  tubulaires  que  les  anciens  histo- 
logistes  interprdtaient  si  difficilement. 

Votre  conclusion  est  trfes  nette  : 

Des  deux  teguments  de  l’ovule.  V  ext  erne  disparait  toujours  et  de 
fafon  precoce,  Vinterne  participe  seul  a  la  formation  du  tegument 
seminal  ;  dans  quelques  cas,  il  disparait  totalement  (Mais,  Riz)  ;  mais 
normalement  il  persiste  sous  forme  d’une  simple  assise  de  cellules 
compl&tement  6cras£es  entre  l’albumen  et  le  pMcarpe.  Il  peut  m£me 
prendre  un  d^veloppement  secondaire  considerable.  Dans  tous  les 
cas,  il  est  intimement  soude  au  p4ricarpe  et  le  fruit  des  Graminees 
est  bien  un  caryopse. 

Et  pour  donner  a  votre  demonstration  une  portee  indiscutable, 
vous  soumettez  a  votre  examen  120  genres,  sur  les  300  que  comportent 
les  Graminees,  et  ces  chiffres  sont  singuliferement  eloquents  pour  qui 
connait  les  difficultes  materielles  de  ces  recherches. 

Vos  observations  sur  le  tegument  seminal  des  Graminees  sont  eten- 
dues,  au  cours  des  annees  suivantes,  aux  Sapindacees,  aux  Gentiana- 
cees,  aux  Thymeieacees,  aux  Dipterocarpacees.  L’absence  de  vaisseaux 
conducteurs  dans  le  nucelle  des  Phanerogames  est  un  fait  absolument 
general.  Or,  vous  signalez  dans  l’ovule  des  Thymeieacees  des 
tracheides  qui  sont  la  seule  survivance  connue  des  elements  conduc¬ 
teurs  rencontres  dans  les  plantes  k  graine  les  plus  anciennes,  les 
Pteridospermees.  Il  ne  semble  pas  d’ailleurs  que  ce  fait  ait  suffisam- 
ment  retenu  l’attention  des  systematiciens. 
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A  vos  Etudes  sur  le  tegument  seminal,  font  pendant  vos  recherches 
sur  Involution  de  l'anth^re  chez  les  Liliacees,  les  Labiees,  et  surtout 
les  Gentianacees.  Le  developpement  se  fait  ici  suivant  deux  modalites 
propres  aux  deux  tribus  de  la  famille.  II  y  a  un  tapis  normal  chez  les 
Menyantho'idees,  alors  que  les  Gentianoiddes  en  sont  d6pourvues. 
Les  cellules-meres  des  grains  de  pollen  se  nourrissent  aux  depens  des 
elements  du  parenchyme  general  au  sein  desquelles  elles  sont  dis- 
persees. 

Vous  decrivez  chez  les  Dipterocarpacees  le  mode  de  developpement 
si  particulier,  k  partir  de  l’assise  cambiale,  des  reseaux  successifs  de 
canaux  secreteurs  intraligneux  qui  caracterisent  cette  famille.  Ce  sont 
des  canaux  protogknes  auxquels  votre  nom  reste  attache. 

L ’etude  des  organes  de  secretion  retient  longtemps  votre  attention. 
Les  cellules  k  mucilage  des  Urticees,  des  Dipterocarpacees,  les  latici- 
feres  des  Urticees  font  l’objet  d’observations  dont  vous  savez  tirer 
d’importantes  consequences  systematiques. 

L’autorite  que  vous  aviez  acquise  dans  les  differentes  branches  de 
l’anatomie  vegetale  fait  que  l’on  s’adresse  k  vous  pour  resoudre  les 
deiicats  problfemes  que  pose  la  falsification  des  drogues  vegetales,  des 
poudres  en  particulier.  Nulle  autre  branche  d’expertises  ne  pose  aux 
chercheurs  des  enigmes  aussi  redoutables.  II  faut,  pour  les  resoudre, 
une  sorte  de  divination  qui  n’est  en  realite  que  le  fruit  d’une  expe¬ 
rience  et  d’une  erudition  prodigieuses.  Vous  y  Stes  passe  maltre  et, 
tout  au  long  des  traites  de  Matifere  medicate,  on  trouvera  l’histoire 
des  nombreuses  falsifications  des  drogues  vegetales  que  vous  avez 
decouvertes  et  caracterisees. 

Vous  ne  pouviez  manquer  de  rencontrer  sur  votre  chemin  de  nom- 
breux  probl^mes  de  chimie  et  de  physiologie  vegetales,  lies  A  la 
structure  de  la  matifere  vivante.  Cela  semble  m^me  4tre  devenu  1’objet 
de  predilection  de  vos  etudes  au  cours  de  ces  derniSres  annees  et  il 
est  regrettable  que  les  charges  administratives  ecrasantes  qui  ont 
pese  sur  vos  epaules  aient  malheureusement  ralenti  votre  activite 
scientifique.  On  connait  cependant  vos  beaux  travaux  sur  Faction  des 
gaz  toxiques  k  1’egard  de  la  cellule  vegetale,  qui  ont  ouvert  la  voie  aux 
recherches  poursuivies  depuis  sur  ce  sujet. 

Une  observation  fortuite,  sur  une  de  nos  plus  belles  Labiees  indi¬ 
genes,  le  Melittis  Melissophylum,  vous  y  fait  soupponner  la  presence 
d’un  glucoside  &  coumarine  et  peu  apres,  en  collaboration  avec 
M.  Goris,  vous  reussissez  k  extraire  ce  produit  de  la  plante  verte. 

Rappellerai-je  enfin  vos  travaux  classiques  sur  la  repartition  de 
l’acide  cyanhydrique  chez  de  nombreux  vegetaux,  les  Graminees  et 
les  Legumineuses  notamment. 

Telle  est,  brievement  resumee,  1’ceuvre  scientifique  de  mon  eminent 
predecesseur.  Mais  ce  que  je  n’ai  pu  traduire,  c’est  la  technique 
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impeccable,  la  rigueur  des  mlthodes,  la  precision  des  rlsultats  qui 
ont  preside  &  ces  travaux  et  qui  ont  acquis  &  son  auteur  une  autorite 
incontestee  dans  les  milieux  botaniques. 

* 

*  * 

Le  nouveau  professeur  qui  prend  possession  de  son  enseignement 
a  l’habitude  de  prlciser  l’orientation  qu’il  entend  lui  donner, 
d’indiquer  les  changements  qui  lui  paraissent  utiles,  les  parties 
mortes  &  elaguer,  les  rajeunissements  qui  s’imposent.  C’est  le  privi¬ 
lege  de  notre  enseignement  suplrieur  de  faire  k  chaque  instant  la 
conciliation  entre  la  marche  de  la  science,  les  besoins  de  notre  pro¬ 
fession  et  aussi  le  temps  limits  que  nos  sieves  peuvent  consacrer  a 
chaque  discipline. 

L’enseignement  de  la  botanique,  le  plus  ancien  sans  doute  de  cette 
Faculty  (n’oublions  pas  que  le  premier  College  de  Pharmacie  de  la 
Rue  de  l’Arballte  s’est  constitul  autour  du  «  jardin  des  simples  »  de 
Nicolas  Houel)  est  fix!  par  une  longue  tradition  et  par  les  directives 
du  plus  grand  des  botanistes  frangais  de  la  derniere  glnlration  :  Lion 
Guignard.  II  ne  saurait  Itre  question  de  s’lvader  du  cadre  qu’il  a 
lui-meme  trad  et  que  la  logique  impose.  II  me  parait  cependant 
qu’un  accent  plus  particulier  doit  Itre  placl  sur  l’enseignement  de 
la  physiologie  vlgltale. 

La  botanique,  science  de  la  nature,  est  bien,  avant  tout,  descrip¬ 
tive  et,  par  son  essence  mime,  destinle  Si  nous  faire  connaitre  la 
morphologie  et  le  classement  des  esplces  vlgltales.  Mais  ce  ne  sont 
lSi  que  des  moyens  de  parvenir  Si  1 ’identification  des  formes.  Ce  qui 
nous  interesse  autant,  c’est  ce  prodigieux  laboratoire  de  synthase 
qu’est  la  plante  verte,  oil  s’llabore  tout  ce  qui  est  nlcessaire  h  la  vie 
k  la  surface  du  globe. 

L ’animal  est  sous  la  dlpendance  complete  de  la  plante  autotrophe 
et  les  progres  rlcents  sur  la  chimie  de  la  matiere  vivante  ont  singu- 
liirement  elargi  les  vues  que  nous  possldions  sur  ce  sujet.  1. ’animal 
ne  se  contente  pas  d’emprunter  a  la  plante  ses  aliments  Inergltiques  : 
c’est  cette  derniere  qui  est  chargee  de  lui  synthltiser  les  noyaux 
caractlristiques  de  ses  acides  amines  constituants  de  la  mature  pro- 
teique  ;  les  groupements  fondamentaux  de  ses  pigments  transporteurs 
d’oxyglne  ou  d’hydroglne  ;  les  Edifices  mollculaires  complexes  qui 
constituent  les  enzymes,  les  hormones,  les  vitamines  et  sont  &  la 
source  mime  du  fonctionnement  vital. 

La  chimie  pharmaceutique,  de  son  cot4,  a  d’abord  extrait  de  la 
plante  :  des  sucres,  des  graisses,  des  essences,  des  rlsines,  des  gluco- 
sides,  des  alcaloi'des,  bases  ou  mod&les  de  notre  arsenal  thlrapeutique 
d’il  ya  vingt  ans.  Elle  s’efforce  aujourd’hui  d’isoler  ces  facteurs 
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essentiels  du  mfetabolisme  cellulaire  que  nous  signalions  plus  haut 
et  si  l’on  s’adresse  souvent  a  l’animal  comme  mat i fere  premiere, 
n’oublions  pas  que  celui-ci  n’a  souvent  joufe  qu'un  r61e  passif  ;  il  a 
simplement  concentre  ou  modifife  de  fagon  caractferistique,  les  matfe- 
riaux  fondamentaux  foumis  en  dernifere  analyse  par  la  plante. 

Notre  enseignement  de  la  physiologie  vfegfetale  nfegligera  sans  doute 
beaucoup  des  chapitres  classiques  de  cette  science.  Mais  il  s’inte- 
ressera  au  mfetabolisme  de  la  plante  verte,  aux  phfenomfenes  de  nutri¬ 
tion,  de  respiration,  d’assimilation  chlorophyllienne  ;  a  la  synthfese 
et  au  sort  ultferieur  des  grands  groupes  de  substances  rencontrees 
chez  les  vfegfetaux  et  dont  nous  connaissons  l’intferfet  pour  nous.  Il  ne 
saurait,  d’autre  part,  ignorer  ces  grands  probifemes  de  la  biologie 
contemporaine  :  la  physiologie  de  l’espfece,  la  variation  et  Involution, 
la  gfenfetique  moderne  et  le  mendfelisme. 

* 

*  * 

Le  cours  de  cette  annfee  va  fetre  consacre  k  la  classification,  k  la 
gfeographie  botanique,  k  la  physiologie  de  l’espfece,  et  k  l’hferfeditfe. 
Qu’on  ne  s’fe tonne  pas  de  l’importance  traditionnelle  accordfee  par 
notre  enseignement  k  l’fetude  des  formes. 

Dans  le  domaine  des  sciences  naturelles,  la  classification  n’est  pas 
une  construction  artificielle,  un-  simple  amalgame  de  descriptions  et 
de  diagnoses  qui  ne  s’adressent  qu’k  la  mfemoire  formelle. 

La  systfematique  est  en  rfealitfe  la  synthfese  harmonieuse  de  toutes 
nos  connaissances  et  les  sciences  naturelles  sont  inachevfees,  si  elles 
n’aboutissent  pas  k  ces  constructions  qui  permettent  k  l’esprit 
humain,  suivant  une  tendance  qui  lui  est  naturelle,  de  grouper,  de 
coordonner,  de  mettre  en  valeur  les  innombrables  faits  accumulfes 
par  l’observation. 

Rfesumfe  et  synthfese  de  la  science,  ne  nous  fetonnons  pas  de  la  voir 
en  Evolution  continuelle  pour  adapter  ses  methodes  et  ses  directives 
aux  progrfes  incessants  de  nos  connaissances. 

Un  coup  d’oeil  sur  les  tendances  actuelles  de  la  systfematique  nous 
rendra  ceci  perceptible. 

Si  les  premiers  systfemes  felaborfes  par  les  botanistes  de  la  Renais¬ 
sance  et  jusqu’k  Linne,  sont  purement  utilitaires  ou  artificiels,  c’est 
que  les  connaissances  rudimentaires  sur  le  monde  des  plantes  n’en 
permettaient  gufere  d’autres.  Mais  les  botanistes  philosophes  du 
xvma  sifecle  sont  dfeja  en  mesure  d’etablir  les  bases  de  la  mfethode 
naturelle  et  d’fenoncer  les  rfegles  sur  lesquelles  elle  doit  se  fonder, 
pour  retrouver  le  «  plan  de  la  Creation  ». 

Ce  sont  les  principes  constamment  oublies,  mfeme  de  nos  jours,  de 
l’emploi  de  caractferes  multiples,  de  leur  coordination  et  de  leur 


subordination,  c’est  enfin  la  preponderance  accordee  aux  caractfcres 
sexuels.  Sans  doute,  les  systemes  de  de  Jussieu,  de  de  Candolle  et  de 
leurs  continuateurs  nous  apparaissent  encore  en  partie  factices,  mais 
leurs  auteurs  ont  souvent  oublie  leurs  propres  enseignements  pour 
n’utiliser  qu’un  nombre  limits  de  caractferes.  Ils  ne  pouvaient  d’ail- 
leurs  savoir  que  les  pretendus  caractfcres  sexuels  auxquels  ils  accor- 
daient  la  preeminence,  n’etaient  en  realite  que  des  caractfcres  orga- 
nographiques  de  la  fleur  ne  meritant  pas  le  r&le  qu’on  leur  faisait 
jouer. 

En  fait,  la  methode  naturelle  n’est  arrivee  k  un  etat  satisfaisant 
que  dans  la  deuxieme  moitie  du  xix®  stecle,  lorsque  la  pieiade  de 
grands  botanistes  qui  s’echelonne  de  Hofmeister  k  Leon  Guignard 
nous  eut  fait  connaitre  le  cycle  evolutif,  le  mode  de  reproduction  et 
les  caracteres  anatomiques  des  grands  groupes  vegetaux. 

Mais  pendant  que  s’ediflait  cette  puissante  construction,  un  esprit 
nouveau  penetrait  les  sciences  naturelles  et  faisait  edater  leurs 
cadres  traditionnels,  en  imposant  l’idee  de  revolution  des  esp^ces 
vivantes. 

La  paieobotanique,  fondee  en  France  par  Brongniart,  constatait 
que  plusieurs  flores  se  sont  succedees  &  la  surface  du  globe  et  que  les 
plantes  actuelles  different  de  celles  qui  les  ont  precedees. 

La  geniale  intuition  lamarckienne,  au  debut  du  si£cle  dernier, 
affirmait  la  variabilite  continue  de  l’espece  sous  Faction  du  milieu. 
Cinquante  ans  plus  tard,  Darwin  proclamait  que,  dans  la  lutte  pour 
l’existence,  toute  variation  avantageuse  assure  la  survivance  de  celui 
qui  la  possfede  et  que  sa  transmission  hereditaire  realise  peu  k  peu 
la  selection  naturelle  en  tous  points  comparable  ci  la  selection  arti- 
ficielle  que  pratiquent  les  eleveurs  et  les  agronomes. 

Ces  faits  devaient  imposer,  dans  la  dernifere  moitie  du  silcle,  l’idee 
de  Devolution,  qui  seule  permet  de  les  expliquer  tous  d’une  manure 
satisfaisante,  sans  etre  en  opposition  avec  aucun  d’eux. 

Sans  doute,  le  problSme  s’est  reveie  infiniment  plus  complexe 
qu’on  ne  le  supposait  au  debut.  Aucune  des  explications  proposees, 
qu’elles  precedent  du  mutationisme  de  de  Vries,  de  la  silection 
naturelle  de  Darwin,  de  Vinfluence  du  milieu,  suivant  un  neo- 
lamarckisme  moins  candide  que  le  premier,  ne  nous  satisfait  pleine- 
ment  ;  mais  notre  impuissance  k  expliquer  revolution  n’infirme  pas 
l’existence  de  celle-ci,  dont  la  realite  s’impose. 

Les  classifications  devaient  done  eiargir  leur  champ  d ’action  et 
devenir  phylog6n6tiques.  Leur  but  n’est  plus  seulement  d’etablir  un 
ordre  naturel  parmi  les  300.000  vegetaux  constituant  la  flore  actuel- 
lement  connue  du  globe.  II  s’agit  de  dresser  l’arbre  genealogique  du 
rSgne  vegetal,  de  retracer  l’histoire  des  flores  disparues  k  c6t 6  de 
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celle  de  la  flore  actuelle  et  d’etablir,  pour  chaque  groupe,  pour 
chaque  espice,  la  succession  des  formes  qui  l’ont  precede  et  lui  ont 
donne  naissance. 

Inutile  de  dire  qu’un  plan  aussi  ambitieux  ne  sera  jamais  realise 
et  que  la  syst6matique  ainsi  congue  ne  constituera  jamais  qu’un  but, 
un  ideal  toujours  poursuivi  et  jamais  atteint. 

La  botanique,  destinee  &  retracer  l’histoire  du  passe  comme  celle 
des  temps  presents,  devient  une  science  historique,  «  une  pauvre 
petite  science  conjecturale  »  dont  l’humilite  doit  6tre  la  premiere 
vertu. 

Les  ambitions  de  la  systematique  moderne  etant  connues, 
quels  moyens  lui  permettront  de  les  r4aliser  ? 

La  connaissance  exacte  et  complete  de  tous  les  objets  k  classer  est 
le  point  de  depart  naturel  de  tout  travail  constructif.  C’est  ici  le 
domaine  de  la  floristique  qui  decrit  les  formes  actuelles  et  de  la 
paleobotanique  qui  etudie  les  formes  fossiles. 

L’inventaire  de  la  flore  actuelle  paralt  a  peu.  pr&s  termini.  On 
lvalue  le  nombre  des  esp&ces  de  plantes  vasculaires  k  150.000  ou  a 
200.000,  suivant  les  auteurs  et  suivant  la  conception  qu’ils  se  font  de 
l’esp&ce.  II  est  peu  probable  que  l’avenir  nous  reserve  de  grandes 
surprises  et  que  des  groupes  importants  nous  soient  inconnus.  Par 
contre,  les  relations  phylog£n£tiques  de  ce  nombre  immense  de 
formes  sont  5  peine  ebauchfes  et  depasseront  longtemps  encore  nos 
possibility.  Si  la  flore  actuelle  est  assez  bien  explore,  il  est  inutile 
d’insister  sur  les  lacunes  de  nos  connaissances  paieobotaniques.  Les 
flores  disparues  ne  nous  seront  jamais  connues  qu’5  l’etat  tout  k  fait 
fragmentaire.  Tout  au  plus,  peut-on  reconstituer,  avec  des  points 
d’interrogation,  les  grandes  lignes  de  l’histoire  du  peuplement 
vegetal  de  la  terre. 

Les  vieilles  classifications,  bashes  sur  le  Dogme  de  la  Constance  des 
esp&ces,  nous  ont  familiarises  avec  l’id^e  que  les  plantes  vasculaires 
represented  des  formes  plus  complexes  que  les  Thallophytes,  oil  le 
corps  de  plante  ne  poss&de  ni  tige,  ni  racine,  ni  feuilles,  et  qu’A 
l’interieur  des  plantes  vasculaires,  il  y  a  toute  une  s5rie  de  formes 
de  plus  en  plus  perfectionn6es  allant  des  Mousses  aux  Cryptogames 
vasculaires,  puis  aux  Gymnospermes  et  enfin  aux  Angiospermes. 

Or,  la  paleobotanique,  dont  le  tableau  que  vous  avez  sous  les  yeux, 
schematise  assez  bien  les  resultats,  nous  apprend  que  l’ordre  chrono- 
logique  d’apparition  des  divers  embranchements  est  prerisement 
celui  de  leur  degre  de  perfectionnement.  Et  c’est  1&  la  confirmation 
la  plus  ample  et  la  plus  sflre  de  l’hypothese  evolutionniste. 

Aussi,  l’idee  qui  devait  naturellement  venir  k  des  esprits  tout 
impregnes  des  concepts  lamarckiens  et  darwiniens  etait  que  ces  divers 


embranchements  qui  se  succ&dent  historiquement  proc&dent  r^elle- 
ment  les  uns  des  autres,  que  les  formes  les  plus  r^centes  r6sultent 
d’lme  transformation  progressive  et  continue  des  formes  qui  les  ont 
pr6c6d6es. 

Dfes  1860-1880,  les  syst^maticiens  se  jettent  imp6tueusement  dans 
cette  voie.  C’est  l’6poque  oil,  k  la  suite  de  Heckel,  fleurissent 
ces  arbres  g6n6alogiques  dtablis  avec  la  plus  tranquille  assurance.  II 
n’^tait  si  mince  travail  descriptif  qui  ne  se  compl4t&t  par  un  systfeme 
audacieux  de  Involution  de  tout  un  groupe. 

Cependant,  il  y  regarder  de  plus  prfes,  la  prudence  aurait  dil 
s’imposer.  Les  grandes  £res  pal^ontologiques  sont  s6par6es  les  unes 
des  autres  par  des  p^riodes  relativement  courtes  de  bouleversements 
gigantesques.  Alors,  les  flores  anciennes  disparaissent,  soit  totale- 
ment,  soit  en  laissant  quelques  reliques  qui  se  transmettent 
inchangdes  aux  dges  suivants,  cependant  que  de  nouveaux  groupes, 
apparus  brusquement,  prennent  la  place  des  disparus  et  se  diver- 
sifient  a  l’infini. 

Entre  ces  dpoques  critiques  de  renovation  et  de  variation,  la  flore 
semble  se  flger  et  atteindre  un  £tat  de  stability  oil  n’apparait  aucune 
nouveaute  veritable.  Nous  nous  trouvons  actuellement  dans  une  de 
ces  periodes  de  «  stabilite  »  qui  a  commence  au  cretace,  ce  qui  expli- 
querait  l’impossibilite  oil  nous  sommes  de  trouver,  dans  l’observa- 
tion  directe,  des  exemples  devolution.  Celle-ci  apparalt  comme  essen- 
tiellement  discontinue.  La  paieontologie  animate  arrive  d’ailleurs  aux 
mSmes  conclusions. 

Rien  ne  prouve  enfin,  et  nous  y  reviendrons  plus  loin,  que  des 
formes  evoluees  et  stabilisees,  puissent,  a  un  moment  donne,  recom- 
mencer  leur  evolution  et  donner  naissance  it  une  lignee  phylog6- 
netique. 

Beaucoup  d ’illusions  etaient  nees  d ’avoir  voulu  se  limiter  &  l’etude 
des  seules  formes  exterieures  et  principalement  des  formes  adultes  oil 
l’action  des  facteurs  extrinsSques  cree  de  grossieres  analogies  de 
structure  qui  sont  prises  pour  des  homologies. 

D’autres  illusions,  plus  graves  encore,  sont  attribuables  k  l’emploi 
des  seuls  caractfcres  sexuels  et  k  l’oubli  des  regies  enoncees  par 
de  Jussieu.  Sous  peine  de  retomber  dans  les  syst&mes  artificiels  tant 
reproch6s  aux  premiers  botanistes,  il  faut  utiliser  l’ensemble  de  nos 
connaissances  et  ne  pas  se  limiter  &  l’emploi  d’un  seul  caractfere. 

La  syst6matique  actuelle,  revenue  it  plus  de  prudence,  fait  appel 
aux  enseignements  de  tous  les  domaines  de  la  botanique  ;  elle 
emprunte  ses  m&hodes  aux  disciplines  les  plus  subtiles  ;  elle  se  met 
il  l’dcole  des  branches  les  plus  varices  du  savoir  humain,  pour  essayer 
d’^tablir  ces  relations  de  parents  et  de  filiation  des  plantes,  qui 
restent  son  but  supreme. 
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L’organographie  compare  permet  d’ytablir  l’homologie  d’organes 
en  apparence  dissemblables  et  d’en  suivre  Involution  tout  le  long 
d’une  lign6e,  ou  au  contraire  de  distinguer,  parmi  les  similitudes 
d’aspects,  celles  qui  r^sultent  d’une  simple  convergence  de  formes 
et  ne  traduisent  aucune  relation  de  parents  ou  de  filiation. 

L’anatomie  comparee  ne  se  contente  pas  de  nous  faire  connaltre  la 
constitution  intime  du  v6g6tal  soustraite  k  1 ’influence  modelante  du 
milieu  extdrieur.  En  s’adressant  k  des  organes  convenablement 
choisis  :  a  l’embryon,  4  la  jeune  plantule  et  aux  feuilles  post-cotyiy- 
donaires,  aux  traces  foliaires,  aux  spores  et  aux  gametes,  elle 
retrouve  les  structures  ancestrales  ou  juveniles  que  masque  souvent  la 
complexity  des  organes  adultes,  soumis  k  la  loi  du  calibre  de  Bower. 

Ses  mythodes  ont  permis,  en  particulier  aux  paiyobotanistes  de 
l’ycole  frangaise  ou  anglo-saxonne,  d’ytablir  des  relations  de  la  plus 
haute  importance.  Elies  sont  d’emploi  courant  du  haut  en  bas  de 
l’ychelle  des  classifications  pour  caractyriser  une  famille,  un  genre, 
une  espfece,  ou  pour  relier  de  grands  groupes  et  l’reuvre  de  M.  Guerin, 
que  j’yvoquais  tout  k  l’heure,  nous  en  a  fourni  maints  exemples 
suggestifs. 

La  cytologie,  dans  une  de  ses  formes  les  plus  modemes,  la  caryo- 
logie,  nous  apporte  sa  contribution  k  1 ’identification  des  esp5ces  et 
k  leur  filiation  possible.  Le  nombre,  la  forme,  la  structure  des  chro¬ 
mosomes,  et  k  l’intyrieur  de  ccux-ci  la  rypartition  des  gfenes,  figurent 
parmi  les  caractfcres  les  plus  intimes  de  l'esp^oe.  Cependant,  nous  en 
sommes  encore  &  l’ypoque  purement  documentaire  :  on  entasse  des 
faits  sans  pouvoir  en  tirer,  pour  l’instant,  des  conclusions  d’ensemble. 

Les  caractferes  sexuels,  la  genfese  et  la  constitution  intime  des 
gametes,  le  cycle  yvolutif  de  1’espSce,  concrytisy  par  la  loi  de  l’alter- 
nance  des  gynyrations,  ont  fourni  k  la  vieille  systymatique  ses  donnyes 
les  plus  certaines.  Mais  celles-ci  se  montrent  relativement  constantes 
dans  toute  l’ytendue  des  grandes  subdivisions  du  rSgne  vygytal. 

A  1’intyrieur  de  ces  demises,  l’infinie  diversity  des  formes  exty- 
rieures,  commandye  souvent  par  des  facteurs  extrinsfeques,  nous 
masque  les  vyritables  rapports  des  esp^ces  entre  elles.  II  est  k  penser 
que  la  diffyrenciation  des  classes  et  des  families  commence  4  partir 
de  l’oeuf  et  les  premiers  stades  embryologiques,  rigoureusement.  sous- 
traits  A  l’influence  du  milieu  extyrieur,  doivent  4tre  les  guides  les 
plus  stirs,  pour  asseoir  les  bases  de  la  classification. 

C’est  ce  qu’a  le  premier  compris  un  des  plus  yminents 
botanistes  de  cette  ypoque,  M.  SouIiges,  ancien  chef  des  travaux  de 
micrographie  de  cette  Faculty.  Au  cours  de  trente  ans  de  recherches 
ininterrompues,  il  a  ytabli  les  techniques,  cryy  les  mythodes  et 
constituy  les  bases  de  l’embryologie  moderne.  Nous  connaissons 
maintenant,  grflce  &  lui,  avec  une  prycision  admirable,  les  premiers 
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stades  de  Pontogfenfese,  les  divers  types  de  differencialion  de  l’embryon 
et  lorsque  ces  recherches  auront  pu  etre  Vendues  fe  un  nombre 
suffisant  d’espfeces,  nous  aurons  la  clef  de  la  diversification  des 
Angiospermes,  base  de  leur  veritable  classification. 

Si  l’embryologie  assure  pouvoir  retrouver  les  voies  suivant 
lesquelles  se  sont  diversifies  les  Angiospermes,  d’autres  jeunes  disci¬ 
plines  ont  des  ambitions  plus  hautes  encore.  Avec  ses  diverses 
branches,  le  mutationisme,  l’hybridation  et  ce  merveilleux  moyen 
d’analyse  qu’est  le  mendfelisme,  la  gfenfetique  affirme  avec  une 
tranquille  audace,  qu’elle  tient  le  secret  de  Involution.  Elle  a  d’ail- 
leurs  k  son  actif  des  resultats  de  premier  ordre.  Elle  a  ruine  d^fini- 
tivement  l’idye  de  la  variability  indfefinie  de  l’espfece  sous  des 
influences  extrinsfeques  et  le  lamarckisme,  disent  les  gynyticiens,  ne 
s’en  relfevera  pas.  Elle  a  pu  faire  la  synthese  expyrimentale  d’especes 
anciennes  comme  le  Nicotiana  Tabacum  et  par  suite  decouvrir  leurs 
ancfetres  vyritables,  ou  d’especes  et  de  genres  nouveaux  comme  ce 
Chou-Radis  et  cet  Aegilotriticum,  gloires  des  gynyticiens  russes  et 
allemands. 

Mais  ses  efforts  s’exercent  sur  un  monde  vivant  actuellement  figy, 
dont  involution  est  pratiquement  arrfetee.  Elle  nous  explique  parfai- 
tement  la  variation  dans  le  cadre  de  l’espfece  ou  du  genre.  Mais  la 
diversification  des  families  et  des  embranchements  est  un  probifeme 
d’une  autre  ampleur  et  il  est  peu  probable  que  la  gynytique  par- 
vienne  a  l’expliquer  sans  faire  intervenir  des  facteurs  extrinsfeques, 
done  lamarckiens,  qui  ont  pu  jouer  au  cours  des  feres  gfeologiques 
rfevolues  ;  ou  sans  faire  appel  aux  potentialitfes  chimiques  du  patri- 
moine  herfeditaire,  dont  l’effet  nous  apparait  actuellement  fepuise.  En 
tous  les  cas,  nous  ne  sommes  pas  k  la  veille  de  voir  une  Magnoliacee 
se  former  sous  nos  yeux,  par  suite  du  croisement  de  deux  Gym- 
nospermes  I 

D’autres  disciplines  encore,  mais  celles-la  tout  imprfegnyes  de 
l’idfee  lamarckienne  et  darwinienne,  declarent  dfetenir  une  part  de 
vferity.  Les  conditions  fecologiques  et  edaphiques,  l’isolement  geogra- 
phique  dans  le  temps  et  l’espace  auraient  assurfe  la  gfenfese  et  l’indi- 
vidualisation,  puis  le  maintien  des  varifetfes  et  des  espfeces.  Mais,  tout 
comme  pour  la  gfenfetique,  l’explication  ne  vaut  qu’fe  cette  fechelle  et 
le  problfeme  est  bien  plus  vaste. 

Enfin,  le  bactferiologiste  que  j’ai  ete  ne  peut  laisser  passer  inapergue 
une  branche  de  l’immunologie  qui  apporte  au  systfematicien  un 
secours  imprfevu. 

Pour  beaucoup  de  bons  esprits,  la  base  de  la  spycificitfe  est  dans 
la  nature  chimique  de  1’oeuf  et  toute  Involution  d’une  lignfee  phylo- 
gfenytique  est  en  puissance  dans  les  quelques  molecules  chimiques 
qui  constituent  les  gamfetes  ou  les  gfenes  primitifs.  A  chaque  lignfee 
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veg6tale  correspond  une  entity  chimique  dont  1 ’individuality  est 
rigoureuse.  Identifier  et  classer  les  constituants  chimiques  des 
diverses  lign6es  serait  faire  la  meilleure  des  classifications. 

C’est  de  cette  id£e,  qui  n’est  inattendue  qu’en  apparence,  que  pre¬ 
cede  le  s^ro-diagnostic  de  Mez.  De  mSme  que  nous  identifions  les 
bactyries  en  opposant  leurs  extraits  protyiques  h  des  syrums  d’ani- 
maux  pryparys,  de  myme  Mez  et  ses  collaborateurs  essaient  d’iden- 
tifier  les  espfcces  vygytales  par  la  mythode  des  prycipitines.  II  ne  doit 
pas  y  avoir  de  prydpitation  crois4e  entre  deux  esp^ces  yioignyes  dans 
la  classification.  Par  contre,  les  coprycipitations  de  groupe  traduisent 
des  parentys  et  des  filiations  dont  le  systymaticien  peut  faire  profit. 
Pour  le  moment,  la  mythode  n’a  pas  donny  tous  les  rysultats 
escomptys  et  il  est  difficile  de  se  faire  une  opinion  sur  sa  valeur.  Elle 
ne  parait  pas  en  possession  d’une  technique  sfire. 


Pour  yprouver  maintenant  la  valeur  des  mythodes  phylogynytiques, 
examinons  les  solutions  apportyes  &  quelques-uns  des  probl^mes  cru- 
ciaux  de  la  classification,  au  plus  important  d’entre  eux  :  celui  de 
l’origine  des  plantes  h  fleurs. 

Les  Angiospermes  se  montrent  au  milieu  de  I’^re  secondaire,  au 
dybut  du  crytacy  et  prennent  tout  de  suite  un  dyveloppement  pry- 
pondyrant.  Les  principaux  groupes  :  Monocotylydones  et  Dicotyiy- 
dones,  et  mSme  leurs  principales  families  apparaissent  simultany- 
ment  et  il  est  assez  difficile,  d’aprys  les  seuls  documents  fossiles, 
d’ytablir  une  hiyrarchie  historique  des  families. 

La  classification,  basye  sur  l’appareil  reproducteur,  en  fait  le  terme 
d’une  y volution  continue  qui  a  commency  au  paiyophytique  avec  les 
premieres  plantes  vasculaires  et  s’est  poursuivie  It  travers  les  Bryo- 
phytes,  les  Cryptogames  vasculaires  et  les  Gymnospermes. 

Mais  h  y  regarder  de  prfes,  il  est  extrymement  difficile  de  dire  de 
quels  ancytres  immydiats  elles  procfedent.  Leur  organe  le  plus  carac- 
tyristique  est  la  fleur,  qui  porte  sur  un  myme  rameau  hautement  diffy* 
renciy,  les  organes  des  deux  sexes,  les  ytamines  en  bas,  les  carpelles 
en  haut.  Or,  cette  fleur  bisexuye  n’a  pas  d’homologue  dans  les 
groupes  antyrieurs  actuellement  vivants. 

Sans  doute,  le  strobile  des  Isoetes  et  des  Selaginella,  parmi  les 
Lycopodiales,  est  aussi  un  organe  hermaphrodite,  mais  ici  les  feuilles 
m/lles  sont  en  haut,  les  feuilles  femelles  &  la  base,  ce  qui  rend  toute 
assimilation  impossible.  Les  ancytres  immydiats  des  Angiospermes 
ne  sont  done  pas  h  rechercher  parmi  les  Lycopodiales  comme  on  l’a 
pensy  un  moment.  D’ailleurs,  l’ensemble  des  caractyres  anatomiques 
et  organographiques  des  Lycopodiales  en  fait  un  phylum  trSs  spycia- 
Bdll.  Sc.  Pharm.  ( Avril  1939).  13 
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lis6,  qui  n’a  pas  de  rapport  direct  avec  les  autres  groupes  de 
Cormophytes. 

Une  autre  hypoth4se,  l’hypoth4se  gnetalienne,  a  eu  un  succ&s  plus 
durable  et  sert  encore  de  base  4  des  conceptions  parfaitement 
coh4rentes  de  Involution  des  Angiospermes.  Les  Gn^tales  constituent 
un  curieux  petit  groupe  reduit  4  trois  genres,  dont  l’importance  pra¬ 
tique  dans  la  flore  actuelle  serait  nulle  si  elles  ne  representaient  les 
Gymnospermes  les  plus  6 volumes,  celles  qui  se  sont  le  plus  avancees 
vers  l’organisation  des  Angiospermes  qui  en  d4riveraient.  Si  l’on 
adopte  ce  point  de  vue,  on  est  oblig£  de  chercher  les  Angiospermes 
les  plus  anciennes  parmi  les  Ap4 tales  unisexu^es,  comme  les  Casua- 
rinales  ou  les  Amentac^es.  C’est  14  1’opinion  admise  implicitement 
par  les  anciens  botanistes  qui,  dans  tous  les  systfemes  classiques, 
commencent  l’etude  des  Dicotyl^dones  par  les  Ap6tales.  II  est  d’ail- 
leurs  incontestable  que  les  Amentac4es  font  figure  de  plantes 
tr4s  archaiques. 

Mais  cette  opinion  a  de  moins  en  moins  de  partisans.  L’organo- 
graphie  comparee  a  nettement  6tal>li  que  la  fleur  primitive  des  Angio¬ 
spermes  est  hermaphrodite  et  p£rianthde  :  les  fleurs  unisexu^es 
r4sultent  de  l’avortement  d’un  des  sexes  ;  la  fleur  nue  ou  ape  tale 
est  le  fruit  d’une  regression.  Enfin,  l’organisation  de  la  fleur  ob6it, 
sans  exception,  4  la  loi  de  l’alternance  des  verticilles  successifs.  Or, 
dans  les  fleurs  ap^tales,  les  famines,  qui  devraient  alterner  avec  les 
s4pales,  leur  sont  opposees,  ce  que  l’on  congoit  bien,  si  l’on  admet 
que  la  corolle  primitive  a  avorte,  ce  qui  devient  inexplicable  si  1’oil 
pose  en  principe  que  la  fleur  ap6tale  est  le  type  d’ou  toutes  les  autres- 
ont  d4riv4. 

Quelle  que  soit  l’ing6niosit6  des  hypotheses  4mises  par  des  auteurs^ 
comme  Wettstein  pour  expliquer  qu’une  corolle  s’est  secondaire- 
ment  intercal4e  entre  les  s6pales  et  l’androc^e,  par  une  Evolution 
regressive  des  famines  en  p4 tales,  les  faits  ci-dessus  ne  permettent 
gu4re  de  consid6rer  la  fleur  unisexuie  ap4tale  comme  primitive,  ce 
qui  ruine  du  m&mo  coup  l’hypoth4se  gnetalienne  de  l’origine  des 
Angiospermes. 

La  theorie  cycad^oldienne  de  la  fleur  est  la  th^orie  actuellement  la 
plus  en  faveur.  Elle  repose  sur  l’id4e  bien  connue  que  les  types  les 
plus  anciens  de  la  fleur  des  Angiospermes  se  rencontrent  dans  le 
groupe  des  Renonculac4es-Magnoliac4es  (classe  des  Ranales).  Ils 
seraient  repr6sent6s,  comme  dans  les  Magnolias  actuels,  par  un  c6ne 
allong6,  portant,  en  ordre  spiral^,  de  bas  en  haut,  d’abord  des  feuilles 
protectrices,  s6pales  et  p^tales,  constituant  le  p£rianthe,  puis  les 
famines  et  enfin  les  carpelles,  isol£s  les  uns  des  autres  et  nombreux. 

Or,  des  dlcouvertes  pal4obotaniques  sensationnelles  ont  montr6 
que,  d4s  le  d6but  du  secondaire  et  mdme  avant,  il  existait  toute  une* 
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s^rie  de  formes  ayant  de  pareilles  6bauches  florales.  Telles  sont  les 
Cyoadeoidea,  les  Wielandiella,  les  Cycadocarpidium,  que  l’on  range 
dans  le  groupe  disparu  d4s  la  fin  du  jurassique,  des  Bennettitales. 

Les  fleurs  de  ces  plantes  poss&dent,  comme  nos  Magnolias  actuels, 
un  receptacle  allonge  en  cone  sur  lequel  sont  inserees,  en  ordre 
spiraie  et  de  bas  en  haut,  d’abord  des  bractees  protectrices,  puis  des 
feuilles  staminales,  et  enfin  des  feuilles  carpellaires  portant  des  ovules 
nus,  puisqu’il  s’agit  de  Gymnospermes.  Ces  ovules  donnent  de  v4ri- 
tables  graines,  depourvues  d’endosperme  et  pourvues  de  deux  coty¬ 
ledons  :  ce  sont  14  des  caractfcres  d’Angiospermes. 

Par  contre,  par  leur  syst4me  vegetatif,  leurs  feuilles  circinees, 
leurs  caractfcres  anatomiques,  les  Bennettitales  rappellent  les  Filici- 
nees.  Leurs  feuilles  staminales  affectent  souvent  la  forme  de  frondes 
circinees,  pourvues  de  nombreuses  pinnules  laterales  portant  chacune 
de  nombreux  sacs  polliniques. 

Leur  appareil  femelle,  enfin,  les  situe  au  niveau  des  Gymnospermes. 
II  s’agit  d ’ovules  nus,  soit  terminant  une  ecaille  carpellaire  entouree 
d’ecailles  steriles,  soit  portes  sur  le  dos  d’un  carpelle  etaie.  On 
imagine  sans  doute  facilement  par  quel  mecanisme  simple  peut  se 
constituer  la  cavite  carpellaire  caracteristique  des  Angiospermes, 
mais  ce  passage  n’existe  que  dans  notre  imagination  et,  dans 
l’ensemble,  le  chemin  est  encore  si  long  entre  Bennettitales  et  Angio¬ 
spermes,  qu’il  a  fallu  inventer  tout  un  groupe  hypothetique  de  Pro- 
Angiospermes  pour  assurer  la  transition. 

En  definitive,  on  voit  4  quelles  difficulty  se  heurte  la  filiation  des 
Angiospermes.  Quels  que  soient  les  ancfctres  envisages,  un  examen 
attentif  rfcvfcle  entre  eux  et  les  Angiospermes  un  tel  fosse  qu’il  faut 
imaginer  des  groupes  intermediaires  pour  le  combler.  Mais  ce  sont 
14  des  constructions  speculatives  que  rien  ne  justifie. 

On  aboutit  aux  mfcmes  resultats  decevants,  quel  que  soit  le  groupe 
de  plantes  vasculaires  dont  on  essaye  de  preciser  1'ascendance.  II  est 
evident  qu’il  n’y  a  aucune  filiation  possible  : 

Entre  les  Foug4res  et  les  autres  Cryptogames  vasculaires  vivants  : 
Equisetales  ou  Lycopodiales  ; 

Entre  les  Foug4res  et  les  Ptfcridospermfces  ; 

Entre  les  Pteridospermees  et  les  divers  groupes  de  Gymnospermes, 
tels  que  les  Cycadales,  les  Ginkgoales  et  les  Coniferales,  qui  se  rfcvfclent 
tous  autonomes  et  il  y  a  bien  longtemps  qu’on  a  cesse  de  torturer  le 
sporogone  des  Mousses  pour  en  deriver  le  sporophyte  des  Crypto¬ 
games  vasculaires. 

Sans  doute,  tous  ces  groupes  peuvent  fctre  ranges  suivant  un  ordre 
de  perfectionnement  progressif  de  1 ’appareil  reproducteur,  allant  des 
Bryophytes  aux  Angiospermes,  mais  l’erreur  a  fcte  de  considfcrer  la 
sfcrie  ainsi  construite  sur  un  seul  caractfcre,  comme  une  lignfce  phylo- 
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gen4tique  et  de  penser  que  ces  formes  ont  reellernent  pu  deriver  les 
unes  des  autres. 

En  realite,  tous  ces  groupes  nous  apparaissent  coitime  ayant  eu 
une  origine  independante,  comme  ayant  evolue  parallelement  sans 
se  mSler.  Cette  opinion  s’est  imposfe  avec  une  telle  force,  que  le 
Congris  international  de  Botanique  de  Cambridge  en  a  fait  un  des 
«  commandements  »  de  la  Botanique  moderne  :  «  Tous  les  grands 
groupes  de  vegetaux  vasculaires  sont  independants  les  uns  des  autres. 
Chaque  groupe  a  accompli  son  Evolution,  c’est-k-dire  a  atteint  son 
plus  haut  degre  de  di04renciation  avec  son  energie  initiale,  avec  ses 
moyens  propres.  II  n’est  pas  derive  des  autres.  » 

Les  zoologistes  arrivaient  d’ailleurs,  h.  la  m£me  epoque,  a  des  con¬ 
clusions  analogues.  Tous  les  grands  groupes  de  Vert6br6s  et  d’lnver- 
tebres  constituent  autant  de  phylums  independants  les  uns  des  autres, 
procedant  debauches  distinctes  dbs  le  debut.  De  plus,  tous  ces 
groupes  sont  apparus  d£s  l’origine  des  temps  gfologiques,  c’est4-dire 
dans  cette  p^riode  des  generations  spontanees  qui  a  marque  l’appa- 
rition  de  la  vie  h  la  surface  de  la  terre. 

C’est  en  partant  de  ces  donnees  que  Paul  Bertrand  a  recemment 
donne  une  synthkse  puissante  de  revolution  possible  des  plantes 
vasculaires.  Leurs  ancdtres  probables  sont  les  Algues  vertes,  assez 
peu  specialisees  pour  devenir  le  point  d’une  evolution  ulterieure, 
alors  que  les  autres  groupes  d ’Algues  (Algues  brunes,  Algues  rouges) 
apparaissent  trop  differenciees  pour  cela. 

La  derivation  des  vegetaux  vasculaires  terrestres  k  partir  des  formes 
aquatiques,  la  grande  transmigration,  suivant  le  mot  de  Scott,  a  du 
se  faire  sans  doute  par  l’acquisition  de  l’alternance  des  generations. 
Un  tronfon  sporophyte,  adapte  a  la  vie  terrestre,  s’intercale  dans  la 
vie  de  l’algue,  cependant  que  celle-ci  continue  Si  se  reproduire  dans 
le  milieu  aquatique,  Si  l’aide  d’antherozoides  cilies.  De  lSl  le  caractere 
amphibie  de  tous  les  premiers  vegetaux  vasculaires  que  nous  ne 
voyons  disparattre  qu’avec  cette  goutte  d’eau  ou  nagent  encore  les 
antherozoldes  du  Ginkgo. 

La  differenciation  des  divers  groupes  s’est  faite  d£s  le  debut  et 
infiniment  plus  tot  que  nous  ne  1’imaginions  il  y  a  quelques  annees 
encore,  peut-Stre  au  cours  de  l’immense  duree  des  periodes  algon- 
kiennes  ou  siluriennes. 

Entre  l’algue  verte  et  les  plantes  vasculaires,  se  sont  intercaiees  des 
formes  intermediaires,  representees  probablement  par  les  Rhyniales, 
ces  curieuses  plantes  k  caractkres  si  archaiques  que  nous  ne  pouvons 
les  classer  dans  aucun  groupe  connu,  et  qui  apparaissent  au  devo- 
nien,  peut-Stre  avant.  Mais  tous  les  groupes  ont  franchi  pour  leur 
propre  compte  le  stade  d’organisation  rhyniale  ou  psilophytale  et, 
suivant  l’energie  potentielle  presente  dans  la  constitution  chimique 


LECON  INAUGGRALE 


de  leurs  cellules  reproductrices,  se  sont  avancds  plus  ou  moins  loin 
sur  le  chexnin  de  l’&volution.  Les  uns  sont  arrives  4  produire  des 
fleurs,  ce  sont  les  Angiospermes  ;  d’autres  se  sont  arret4s  au  stade 
du  cone  ;  d’autres  enfin  n’ont  pu  franchir  le  degrd  d ’organisation 
des  Cryptogames  vasculaires.  Mais  on  n’a  jamais  vu  une  forme  ayant 
acquis  la  structure  d’une  Mousse  ou  d’une  Foug&re,  reprendre  le 
grand  chemin  de  revolution  pour  parvenir  k  donner  un  sapin,  ou 
un  ch£ne. 

La  differentiation  des  grands  groupes  a  ete  extr4mement  prdcoce 
et  date  du  d&vonien  au  moins  ;  les  conditions  dcologiques  et 
edaphiques  qui  ont  prevalu  aux  ages  suivants  expliquent  la  prepon¬ 
derance  momentanee  de  tel  ou  tel  groupe,  ou  son  elimination  par 
d  ’autres  classes. 

Pour  nous  en  tenir  aux  seules  Phanerogames,  on  peut  y  distinguer 
une  douzaine  d’embranchements  primitifs,  ayant  chacun  leur  origine 
propre,  ayant  chacun  evolue  rapidement  &  partir  de  l’ancetre  Rhyniale 
pour  aboutir  aux  formes  stables  que  nous  connaissons  maintenant. 

Ces  embranchements  figurent  sur  le  tableau  ci-joint  emprunte  4 
Paul  Bertrand.  On  remarquera  que  l’on  met  sur  le  m&me  pied  l’em- 
branchement  des  Angiospermes  avec  ses  150.000  esp^ces  et  les  Gink- 
goales  reduites  a  une  seule  espfece,  ou  les  Caytoniales  dont  nous  ne 
connaissons  que  quelques  exemplaires  fossiles. 

Ces  divers  groupes  sont  ranges  suivant  leur  ordre  de  perfection- 
nement  ou  de  superiorite  de  leur  appareil  reproducteur  et  ce  classe- 
ment  correspond  assez  bien  k  l’ordre  chronologique  de  multiplication 
de  ces  plantes. 

Cette  douzaine  de  phylums  se  laisse  d’ailleurs  grouper  en  quatre 
series  parallties  : 

Les  Gymnospermes,  avec  les  Ginkgoales,  les  Cyeadales,  les  Conife* 
rales  et  les  Corda'itales  (fossiles). 

Les  Pt£ridosperm£es,  ou  Fougeres  k  graines,  oil  l’on  arrive  mainte¬ 
nant  k  distinguer  jusqu’k  trois  phylums  distincts. 

Les  H4mi- Angiospermes,  ou  l’on  a  groups  ces  series  de  formes 
annongant  les  Angiospermes,  et  qui  se  sont  avanc4es  plus  ou  moins 
loin  vers  leur  type  d ’organisation  :  les  Caytoniales,  les  Bennettitales 
et  les  Gntiales. 

Enfin,  les  Angiospermes,  qui  n’ont  aticune  relation  de  filiation 
avec  les  autres  groupes  et  qui  ont  atteint  directement  et  rapidement 
leur  organisation  actuelle. 

Ces  idees  audacieuses,  mais  tout  k  fait  dans  l’axe  des  conceptions 
actuelles,  sont  appel^es  k  4tre  ardemment  discut^es.  L’avenir  nous 
dira  la  part  de  v6rit6  qu’elles  renferment. 

Les  speculations  que  je  viens  ainsi  d’^voquer  devant  vous  et  qui 
expriment  si  bien  la  vitality  de  la  Botanique  actuelle  ne  sont  Avidem- 
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ment  pas  a  integrer  imm^diatement  dans  notre  enseignement.  Ce  ne 
sont  pas  14  matures  de  programme  et  d’examen... 

Qui  ne  voit  cependant  que  les  preoccupations  qu’elles  traduisent, 
que  les  problemes  qu’elles  s’efforcent  de  resoudre  doivent  Stre  cons- 
tamment  presents  4  l’esprit  de  celui  qui  enseigne.  La  syst^matique 
classique,  qui  apparait  4  nos  etudiants  si  obscure  et  si  indigeste,  ne 
peut  que  retirer  profit  des  traits  de  lumi&re  que  ces  hypotheses 
projettent  f4  et  14  sur  sa  route. 

D.  Bach. 
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GASTON  COURTOIS 

(1887-1939) 

Le  laboratoire  de  Pharmacie  chimique  de  la  Faculte  de  Pharmacie 
de  Paris  vient  d’etre  cruellement  eprouve  par  la  mort,  survenue  le 
18  mars  dernier,  de  Gaston  Courtois,  assistant  de  la  chaire  et  chef 
du  laboratoire  de  Pharmacie  chimique. 

Gaston  Courtois,  n6  4  Saint-Thibault  (Aube),  le  11  juillet  1887, 
entra  4  la  Faculty  de  Pharmacie  de  Paris  aprfes  de  bonnes  etudes 
secondaires  au  lyc^e  de  Troyes  et  un  stage  de  trois  annees  effectu6 
dans  une  officine  de  la  mSme  ville. 

Au  cours  de  sa  scolarite,  il  fut  nomm6  interne  des  h6pitaux  de 
Paris,  en  1909,  et  entra  4  l’h&pital  de  la  Pitie,  ou  il  accomplit  ses 
quatre  annees  d’intemat. 

Ayant  brillamment  particip4  au  concours  pour  les  prix  4  d^cerner 
4  MM.  les  internes  des  hfipitaux  et  hospices,  il  se  vit  decerner  la 
medaille  d’argent  de  l’Assistance  publique  et,  de  ce  fait,  fut  autorise 
a  accomplir  une  ann6e  supplementaire  d’internat. 

D4s  sa  reception  au  grade  de  pharmacien,  il  entra  au  laboratoire 
de  Toxicologie,  alors  dirige  par  M.  le  professeur  Lebeau,  et,  sous  la 
direction  de  ce  maitre  Eminent,  il  s’initia  4  la  recherche  scientifique. 
Il  entreprit  l’etude  des  sels  organiques  et  des  oxydes  de  l’uranium, 
puis  ddcrivit  une  methode  generale  de  preparation  de  ces  sels  par 
Faction  du  mono-hydrate  uranique  sur  les  acides  organiques.  Seul, 
1 ’acetate  etait  connu  et  G.  Courtois  put,  le  premier,  decrire  les 
formiates,  propionates,  butyrates  et  benzoates  d’uranyle.  Generalisant 
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3a  mdthode,  il  l’etendit  aux  monoacides  &  fonctions  complexes,  puis 
aux  diacides  simples  et  aux  polyacides  A  fonctions  complexes,  et 
obtint  ainsi  des  sels  nouveaux,  dont  certains  sont  solubles  dans  lather. 

Au  cours  de  ces  travaux,  il  eut  l’occasion  d’dtudier  Taction  photo- 
chimique  de  la  lumidre  sur  les  sels  d’uranyle  et  d’obtenir,  comme 
produits  de  cette  action,  des  sels  basiques  uraneux. 

L’ensemble  de  ces  recherches  fit  1’objet  de  sa  these  de  doctorat  en 
pharmacie,  qu’il  soutint  au  mois  de  juillet  1914,  et  qui  refut  la 
double  consecration  du  prix  Flon,  decernd  par  l’Ecole  supdrieure  de 
Pharmacie  de  Paris,  et  du  prix  des  Theses  (mddaille  d ’argent), 

•  decernd  par  la  Society  de  Pharmacie  de  Paris. 

Plus  rdcemment,  Gaston  Courtois  avait  entrepris  un  travail  sur 
la  reduction  des  sulfates  alcalins  et  alcalino-terreux  par  le  charbon, 
-ce  qui  1 ’avait  amene  k  etudier  la  fusibilite  des  melanges  de  sulfure 
•et  de  sulfate  de  sodium  et  de  sulfure  et  de  carbonate  de  sodium.  Ces 
etudes  devaient  servir  de  base  A  un  travail  d’ensemble  qu’il  se  pro¬ 
posal  de  realiser  pour  l’obtention  du  grade  de  pharmacien  superieur. 

Mobilise  en  1914,  d’abord  comme  pharmacien  aide-major  A 
1’ambulance  3/55,  Gaston  Courtois  fut  affecte,  en  1915,  sur  la 
demande  de  M.  le  professeur  Lebeau,  au  laboratoire  de  l’Inspection 

•  des  Etudes  et  Experiences  cbimiques  de  Guerre  (Ecole  superieure  de 
Pharmacie  de  Paris).  Pendant  toute  la  duree  de  la  guerre,  il  parti- 
cipa  activement  aux  recherches  les  plus  diverses  entreprises  dans  ce 
laboratoire,  recherches  se  rattachant  A  la  solution  d’un  grand 
nombre  de  problemes  relatifs  &  la  chimie  de  guerre,  appliqude  A  la 
.protection  ou  a  l’agression. 

Sa  collaboration  k  1 ’oeuvre  de  la  Defense  nationals  lui  avait  valu 
la  croix  de  chevalier  de  la  Legion  d’honneur  et  l’avait  ddsignd  aux 
suffrages  de  l’Academie  des  Sciences,  pour  une  partie  du  prix 
Montyon  des  Arts  insalubres. 

Au  mois  de  ddcembre  1918,  M.  le  professeur  Lebeau  s’dtait  attache 

•  ddfinitivement  Gaston  Courtois  comme  assistant  de  la  chaire  de 
Pharmacie  chimique,  en  mSme  temps  qu’il  lui  avait  confid  les  foncr 
lions  de  chef  du  laboratoire. 

L ’administration  de  ce  laboratoire,  la  preparation  du  cours  furent 
pour  Gaston  CourtAs  une  t4che  qu’il  entreprit  avec  conscience  et 
devouement. 

Lorsque  M.  le  professeur  Lebeau  songea  4  compldter  son  enseigne- 
ment  magistral  par  un  traitd  complet  de  Pharmacie  chimique,  il 
tint  k  associer  Gaston  Courtois  A  son  oeuvre  ;  il  le  chargea  de  la 
redaction  de  certains  articles,  et  notamment  de  ceux  qui,  dans  la 

•  dernidre  edition,  concernent  les  vitamines  et  les  hormones. 

Au  travail  du  laboratoire  et  a  la  redaction  des  parties  du  Traiti  de 
i Pharmacie  chimique  qui  lui  dtaient  confides,  Gaston  Courtois^  avait 
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apporte  toute  sa  foi  et  toute  son  ardeur.  II  mena  pendant  ces  vingt 
derniferes  amides  une  vie  de  labeur  ininterrompu. 

Trds  serviable,  tr£s  fiddle  &  ses  amities,  il  ne  comptait  a  la  Faculty 
que  des  sympathies.  Tous  ceux  qui  travaillaient  autour  de  lui,  tous 
ses  collogues,  aimaient  k  venir  le  consulter  pour  obtenir  un  rensei- 
gnement,  que  sa  vaste  Erudition  lui  permettait  de  donner,  ce  qu’il 
faisait  toujours  de  bonne  grdce. 

Sa  mort  prematurde  fut  particulidrement  sensible  non  seulement  k 
ses  amis  personnels,  mais  encore  Si  tous  ceux  qui  l’ont  approchd. 

II  laisse  une  veuve  qui  peut  dtre  assume  de  la  fiddlitd  du  souvenir 
de  tout  le  personnel  de  la  Faculty  de  Pharmacie  de  Paris. 

Ch.  Lormand, 

Directeur  du  Laboratoire  national 
de  contrOle  des  medicaments. 
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1°  LIVRES  NOUVEAUX,  THESES 

DUJARRIC  DE  LA  RIVIERE  (R.)  et  HEIM  (Roger).  Les  Champignons 
toxiques.  Caract£res  et  determination,  loxine.s,  intoxications, 
th£rapeutique.  [Aquarelles  de  A.  Bessin.  Encyclop.  midico-pharm.,  Paris, 
1938.  —  La  question  des  Champignons  toxiques  est  et  restera  Iongtemps  a 
l’ordre  du  jour.  Aussi  bien  les  ddcouvertes  rdcentes  concernant  la  non- 
toxicitd  de  certaines  espdces,  rdputdes  autrefois  comme  des  poisons  violents 
et,  au  contraire,  l’addition  a  la  liste  des  Champignons  nocifs  d’autres  espdces 
considdrdes  comme  banales,  ont  modifid  singulierement  nos  connaissances 
sur  ce  sujet.  Puis,  des  medications  nouvelles  sont  apparues.  Aprds  la  sdro- 
therapie  rdalisee  par  Dujarric  de  la  Riviere,  1’organothCrapie,  prdconisde 
par  Limousin  avec  l’administration  d’estomacs  et  de  cervelles  de  lapin,  voici 
que  deux  methodes  nouvelles  de  traitement  s’imposent  k  1'aitention :  le 
s6rum  glucose,  dont  l’utilisation  a  dte  mise  au  point,  par  Binet  et  Marks  en 
vue  de  combattre  l’enorme  hypoglycemie  consecutive  4  l’absorption  d’Ama- 
nite  phalloide,  et  la  medication  hyperchloruree  dont  le  docteur  Le  Calve  a 
constate  les  bons  effets. 

L’dducation  du  public  a  ete  tentee  frequemment  par  la  publication  de 
planches  coloriees  dont  le  moins  qu’on  puisse  dire  est  que,  trop  souvent,  le 
ddsir  de  bien  faire  n’a  pas  trouvd  une  realisation  typographique  satisfaisante. 
Et  la  T.  S.  F.  elle-meme  a  pris  part  h  la  campagne,  quoique  pas  toujours 
d’une  maniere  tres  heureuse. 

Un  ouvrage  de  bonne  vulgarisation  s’imposait  done.  Et  nous  pouvons 
affirmer  que,  cette  fois,  les  auteurs  ont  pleinement  rdussi  a  atteindre  le  but 
propose. 


BIBLI0GRAPH1E  ANALYTIQUE 


201 


Adoptant  avec  une  lAgAre  retouche  la  classification  proposAe  par  Roch 
pour  les  intoxications  fongiques,  ils  Atudient  successivement  les  espAces 
responsables  des  divers  syndromes  d’empoisonnement,  donnant  leur  descrip¬ 
tion,  leur  habitat,  leur  composition  chimique,  leur  action  physiologique  et 
clinique,  leur  toxicologie. 

Viennent  ensuite  les  mAthodes  gAnArales  de  traitement,  l’anatomie  patho- 
logique  des  lesions,  les  donnees  permettant  d’assurer  le  diagnostic  medico¬ 
legal  en  cas  d’empoisonnement,  la  prophylaxie  basee  sur  l’enseignement  et 

surveillance  des  marches  et  une  bibliographic  particulierement  soignee. 

L’ouvrage  se  termine  par  liuit  superbes  planches  en  polychromie,  dues  a 
l’habile  crayon  de  Bessin.  Le  nom  seul  de  cet  artiste  est  un  siir  garant  de  la 
perfection  des  dessins  et  de  leur  colons.  Mises  en  vedette  par  des  legendes 
depouiliees  de  toute  donnee  inutile  et  donnant  tout  leur  relief  aux  carac- 
t4res  essentiels  et  de  constatation  facile  pour  tous,  ces  planches  doivent 
conduire  le  simple  amateur  a  reconnaitre  sans  hesitation  les  espfeces  dange- 
reuses  et  A  Aviter  toute  confusion  fatale. 

C’est  un  bel  et  excellent  ouvrage  que  nous  sommes  heureux  de  presenter 
au  lecteur.  L.  Lutz. 

CHEVALIER  (Aug.).  Flore  vivante  de  I’Afrique  occidentale 
fran^aise.  Un  vol.,  in-8°,  360  pages,  Lab.  Agron.  col.  du  Mmium.  Prix  : 
150  francs.  Paris,  1938.  —  A.  l’instar  de  la  Flore  d’Indochine  commence  il 
y  a  dAjA longtemps  par  H.  Lecomte  et  qui  constitue  un  monument  scientifique 
considerable,  le  professeur  Aug.  Chevalier  entreprend  avec  divers  collabora- 
teurs,  sous  les  auspices  du  Gouvernement  general  de  1’A.  0.  F.,  le  premier 
volume  d’une  Flore  vivante  de  nos  colonies  de  ce  groupe  en  y  adjoignant  le 
Togo-Cameroun  nord,  l’Oubangui-Chari-Tchad  et  le  Sahari  frangais. 

Les  tomes  composant  la  publication  seront  composes  au  fur  et  A  mesure 
que  l’etude  complete  particuliAre  de  plusieurs  families  sera  terminAe,  sans 
se  prAoccuper  pour  le  momtnt  de  se  conformer  aux  nAcessitAs  de  suite  rigou- 
reuse  adoptAe  en  systAmatique. 

Signalons  que,  pour  chaque  plante,  on  trouve  la  sArie  des  noms  vernacu- 
laires  contr6IAs  avec  indication  de  l’idiome;  ils  sont  suivis  de  l’utilisation 
et  par  1A  l’ouvrage  est  indispensable  aux  laboratoires  de  recherches  sur  les 
espAces  utiles  tropicales. 

Nul  ne  pouvait  Atre  mieux  prAparA  que  l’auteur  A  mettre  sur  pied  un  pareil 
travail  qui  sera  long,  aussi  je  souhaite  A  mon  ami  le  professeur  Aug.  Che¬ 
valier  toute  la  santA  nAcessaire  pour  le  mener  A  bonne  fin. 

Em.  Pbrrot. 

HAZARD  (RenA).  Applications  m^dicales  du  nouveau  Codex  et 
prescription  des  substanees  vdnAneuses.  Un  vol.  de  95  pages.  Prix : 
18  francs.  Masson  et  Cic,  Adit.,  Paris,  1939.  —  RenA  Hazard,  qui  joint  au 
titre  de  pharmacien  des  hflpitaux,  celui  de  professeur  A  la  FacultA  de  MAde- 
cine  de  Paris,  chargA  de  cours  de  Pharmacologie,  est  dAjA  fort  connu  du 
monde  mAdical  et  pharmaceutique,  par  la  nouvelle  et  belle  Adition  qu’il  a 
donnAe  en  1935  du  Precis  de  Thirapeutique  et  de  Pharmacologie  de  son  maitre 
A.  Richaud.  II  nous  apporte  aujourd’hui  un  nouvel  ouvrage,  qui,  sous  un 
faible  volume,  rendra  cependant  de  grands  services  aux  mAdecins  et  aux 
pharmaciens.  II  s’agit  d’une  vue  d’ensemble,  simple,  prAcise,  bien  prAsentAe, 
des  principales  nouveautAs  qu’apporte  dans  ses  deux  gros  tomes  le  nouveau 
Codex  1937. 

Le  grand  mArite  de  l’auteur  consiste  done  a  avoir  trouvA,  exposA,  rAuni 
l’essentiel  des  changements  que  nous  devons  connaitre. 
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Le  plan  de  l’ouvrage  est  le  suivant :  I.  Suppressions  apportees  par  le  nou¬ 
veau  Codex.  —  II.  Additions  concernant  les  produits  chimiques,  les  produits 
d’origine  v6getale,  les  produits  gal  eniques,  les  produits  opotherapiques,  hor- 
monaux,  diastasiques,  les  vitamines,  les  scrums  et  vaccins.  Prescriptions 
nouvelles  concernant  les  titrages  biologiques.  —  III.  Modifications  concernant 
les  produits  chimiques  et  gaieniques.  De  plus,  l’auteur  a  donn6  une  impor¬ 
tance  toute  sp6ciale  aux  formules  officinales  «  dont  la  connaissance  peut 
fitre  utile  h  ceux  des  medecins  qui  s’interessent  encore  a  Part  de  prescrire  » 
et  il  a  longuement,  mais  clairement,  insists  sur  la  prescription  des  substances 
ventaeuses. 

Enfin,  il  a  indiqu6  les  doses  et  concentrations  de  ces  substances,  au-dessous 
desquelles  cessent  d’etre  applicables  les  differentes  regies  concernant  leur 
detention,  leur  prescription  et  leur  ddlivrance. 

Rappelons  que  ces  derniers  renseignements,  si  importants  pour  tous,  ont 
et6  promulgu6s  par  ParrSte  du  2  mars  1938  dont  la  publication  est  postd- 
rieure  a  celle  du  Codex.  J.  Regnier. 

KOPACZEWSKI  (W.).  Traits  de  Biocolloidologie.  Tome  V,  Etat  colloidal 
et  Mtdecine,  fascicule  1 :  Le  Sang.  Un  vol.  in-8°,  151  p.,  158  tableaux  ou  figures. 
Prix  :  60  fr.  Gauthier- Villars,  6dit.,  Paris,  1937.  —  Le  dernier  tome  du  vaste 
Traits  de  Biocolloidologie  de  W.  Kopaczewski  est  consacre  aux  applications 
m6dicales.  Ce  premier  fascicule  traite  de  1  'Etude  physico-chimique  du  sang  : 
composition  et  caractferes  physiques.  Une  belle  introduction  expose  les  idees 
de  l’auteur. 

On  retrouvera  dans  ce  fascicule  les  m@mes  qualites  qui  caracterisent  les 
tomes  precedents  :  large  bibliographic,  trfes  nombreux  documents,  critique 
des  faits  ainsi  presentes.  On  rencontrera,  it  l’accoutumee,  &,  chaque  page,  la 
personnalite  de  l’auteur  avec  tout  ce  qu’il  peut  apporter  de  connaissance, 
d’intelligence,  mais  parfois  aussi  de  passion  dans  les  discussions  scienti- 
fiques. 

Livre  utile,  devant  etre  souvent  consulte.  J.  Regnier. 

BACQ  (Z.  M.).  Ac6tylcholine  et  adr6naline  t  leur  rdle  dans  la 
transmission  de  l’influx  nerveux.  Un  vol.  in-16°,  114  pages,  15  fig. 
Bibliothique  scientifique  beige.  Section  biologique.  Prix  :  20  francs.  Masson  et  Cie, 
edit.,  Paris,  1937.  —  Cet  ouvrage  est  un  expose  tres  clair  de  la  decouverte,  si 
importante,  des  mediateurs  chimiques  de  Pexcitation  nerveuse,  e’est-ct-dire 
de  la  liberation  par  les  terminaisons  nerveuses  des  deux  substances  chi¬ 
miques  d6finies  :  l’adrenaline,  sympathomimetique,  l’acetylcholine,  parasym- 
pathomimetique. 

Apres  l’histoire  de  la  mise  en  evidence  du  «  Vagusstoff  »  cardiaque  de 
0.  Lcewi,  en  1921,  sont  presentes  les  beaux  travaux  successifs  (en  particulier 
ceux  de  Dale  et  de  l’auteur  lui-mfime)  qui  ont  permis  la  confirmation  des 
faits  decouverts  sur  le  systeme  autonome,  l’extension  de  la  thdorie  au  systfeme 
nerveux  de  la  vie  de  relation,  enfin  la  demonstration  de  l’exactitude  d’une 
thdorie  paraissant,  h  son  debut,  particulierement  audacieuse. 

Dans  cet  ouvrage,  ecrit  avec  la  plus  vive  et  la  plus  sympathique  conviction, 
il  manque  cependant  la  controverse,  c’est.-a-dire  l’expose  complet  des  argu¬ 
ments  presentes  par  les  physiologistes  qui,  sur  certains  points  primordiaux 
(par  exemple  Paction  de  l’es6rine  sur  la  choline-esterase)  ne  se  rangent  pas 
a  l’opinion  des  tenants  de  la  theorie. 

Il  faut  reconnaitre  cependant  que  l’auteur  indique  les  publications  ou  est 
presentee  la  discussion,  etmontre,  lui-m6me,  qu’il  existe  dans  l’oeuvre  dejSt 
uonstruite  des  points  &  verifier  ou  h  modifier.  J.  Regnier. 
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LA  BARRE  (Jean).  Les  regulations  hormonales  du  inetnbolisme 
glucidique.  Un  vol.  in-8°,  92  p.,  n°  563  des  Actuality  scientifiques  et  indus- 
■trielles.  Prix  :  20  francs.  Hermann  et  Cu,  edit.,  Paris,  1937.  —  L’auteur  passe  en 
revue,  d’une  fa$on  precise  et  claire,  nos  connaissances  concernant  l’influence 
des  glandes  endocrines  sur  le  metabolisme  glucidique.  II  montre  notamment 
le  rdle  du  pancrdas  et  de  1’insuline,  des  capsules  surrdnales  et  de  l’adr6na- 
line,  de  la  glande  thyroide  et  des  parathyroides,  de  l’hypophyse,  et  enfin  des 
glandes  g6nitales.  Un  dernier  chapitre,  ou  sont  prdsentdes  les  considerations 
gendrales,  met  en  relief  l’action  des  hormones  hyperglycemiantes  ou  hypo- 
gly  cemiantes.  Une  abondante  bibliographie  (298  references)  termine  l’ouvrage. 

J.  Regnier. 

TA-NGOC-LIEN.  Etude  du  pr6ah-phn6ou  du  Cambodge,  «  Ter- 
minalia  nigrovenulosa  »  Pierre.  Un  vol.  in-8°,  114  p.,  16  fig.  These 
Loot.  Univ.  Strasbourg  (Pharmacie),  1938.  Vigot  freres,  edit.,  Paris,  1938.  — 
Les  Combretacees  comprennent  environ  18  genres  et  300  espfeces;  elles  sont 
reparties  dans  toutes  les  regions  tropicales;  sept  de  ces  genres  sont  repre- 
;sent6s  en  Indochine.  A  lui  seul,  le  genre  Temninalia  ou  «  badamier  »,  cree 
par  Linn4,  en  1767,  compte  environ  125  espfeces,  dont  plusieurs  ont  re<ju  des 
applications  therapeutiques  ou  industrielles,  les  feuilles,  les  ecorces,  les 
fruits  ou  les  galles  etant  assez  riches  en  tanin  et  en  matures  colorantes. 

Aprfes  avoir  rappeie  les  caracteres  de  la  famille  et  du  genre,  l’auteur  passe 
Al’etude  particuliere  du  Terminalia  nigrovenulosa,  dontl’6corce,  efflcace  contre 
les  diarrhdes  et  dysenteries,  entrant  Sgalement  dans  la  composition  de 
•masticatoires,  est  principalement  utilis6e  au  Cambodge.  Trois  photographies 
montrent  le  port  de  l’arbre,  les  aspects  d’un  rameau  et  de  l’dcorce,  tandis 
que  les  particularity  histologiques  sont  mises  en  Evidence  par  de  bonnes 
descriptions  etpar  une  quinzaine  de  Jessins  soign6s.  Au  point  de  vue  chi- 
mique,  l’dcorce  renferme  8  °/0  d’humiditd ;  avec  l’eau  distillee  ou  l’alcool 
faible,  elle  donne  de  48,4  &  51,3  d’extrait.  La  proportion  des  cendres  est  de 
5,59  °l o  dont  4,10  de  CaO;  par  la  poudre  de  peau,  on  obtient  29,15  °/0  de  tanin 
absorbable,  ce  qui  suffit,  en  l’absence  de  glucoside  ou  d’alcaloide,  &  expliquer 
faction  antidiarrh6ique  de  l’6corce. 

Tandis  que  dans  la  mddecine  indigene,  on  n’emploie  que  des  macdr6s, 
infuses  et  d6coct6s,  M.  Ta-ngoc-Lien  a  pr6par6  une  poudre  demi-fine  (tamis 
module  25),  une  teinture  alcoolique  au  1/Se  et  un  extrait  fluide  glyc6rin6 
au  1/2,  formes  plus  rationnelles  dont  il  se  propose  de  continuer  l’expdri- 
mentation  dfes  son  retour  en  Indochine.  En  somme,  ce  travail  consciencieux 
tend  h  mettre  en  valeur  une  de  ces  nombreuses  drogues  coloniales,  dont  le 
m6decin  et  le  pharmacien  doivent  chercher  A  verifier  l’efflcacit6  et  h  expliquer 
le  mode  d’action.  R.  Weitz. 


2° JOURNAUX  -  REVUES  -  SOCIETES  SAVANTES 


Cbimie. 


Action  inhibitrice  des  composes  aniithermiques  sur  quel- 
ques  reactions  d’oxydation.  Boutaric  (A.)  et  Gautier  (J.-A.).  Journ. 
Pharm.  et  Chim.,  1938,  8e  s.,  27,  p.  97-105.  R.  Cr. 
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Etude  exp^rimentale  comparative  sur  le  pouvoir  rgducteur 
des  divers  phenols.  Ionesco  Matiu  (Al.)  et  Popesco  (Mms  A.).  Journ.  Pharm. 
et  Chim.,  1938,  8«  s.,  27,  p.  193-203.  R.  Cr. 


Synthase  d  un  bydrocarbure,  C„H3„  Bis  (p.  tert.  butylphd- 
nyle)-t£tram6tbyl£thane  sym.  Walther  (M.).  Journ.  Pharm.  et  Chim., 
1938,  8e  s.,  27,  p.  476-479.  R.  Cr. 

L’acide  malique  dans  les  vins.  Peynaud  (A.).  Annales  des  Falsif., 
1938,  31,  n°  355-356.  —  L’acide  malique,  oxyde  par  le  permanganate  de 
potassium,  donne  une  molecule  d’ac6tald6hyde  et  deux  molecules  d’anhy- 
dride  carbonique.  La  reaction  est  quantitative  si  l’on  opfere  a  l’ebullition 
dans  un  appareil  distillatoire  permettant  d’enlever  au  fur  et  k  mesure 
l’aldehyde  formee,  si  la  teneur  en  acide  malique  est  faible,si  le  pH  est  voisin 
de  3,2  (on  tamponne  avec  une  solution  de  P04H,  et  P04H,K),  si  l’oxydation 
est  trfes  lente,  ce  que  Ton  obtient  en  faisant  arriver  goutte  a  goutte  une  solu¬ 
tion  de  Mn04K,  N/100  ou  N/200  en  presence  S04Mn.  L’aldehyde  recueillie  est 
titr6e  soit  par  l’iode  en  milieu  alcalin,  soit  par  l’iode  aprfes  action  du 
bisulfite. 

Dans  les  memes  conditions,  l’acide  tartrique  donne  peu  d’aldehyde  : 
1/10  de  molecule  environ;  l’acide  citrique  donne  de  l’acfetone  que  l’on 
separe  de  l’aldehyde  en  traitant  le  distillat  par  le  permanganate  en  excfes  en 
milieu  fortement  sulfurique  :  l’aldehyde  seule  est  detruite.  A.  L. 


Chimie  biologique. 


L’essai  biologique  de  I’hormone  du  m^tabolisme  dcs 
hydrates  de  carbone  du  lobe  antgrieur  de  l’hypophyse.  The 

biological  assay  of  the  carbohydrate  metabolism  hormone  of  the  anterior 
pituitary.  Bergman  (A.  J.)  et  Turner  (C.  W.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938, 123, 
n°  2,  p.  471.  —  L’hormone  du  lobe  anterieur  de  1’hypophyse  (hormone  dia- 
b6togene  ou  anti-insuline)  peut  etre  appr6ci6e  sur  le  cobaye  par  son  action 
sur  la  glycfimie  au  bout  de  huit  heures.  Une  unite  entraine  une  augmenta¬ 
tion  de  50  %  de  la  glyc6mie  iniliale.  R.  L. 

Intervention  de  la  vitamine  B,  dans  les  reactions  enzyma- 
tiques.  The  interaction  of  vitamin  B,  in  enzymic  reactions.  Tauber  (H.). 
Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  123,  n°  2,  p.  499.  —  Les  enzymes  duodfinaux 
jouissent  de  la  propriete  de  convertir  la  vitamine  B,  en  cocarboxylase  par 
phosphorylation.  Alors  que  dans  les  plantes,  la  vitamine  B,  n’est  pas  sous  la 
forme  non  phosphoryiee,  c’est  sous  cette  forme  que  la  vitamine  B,  est  pr6- 
sente  dans  les  tissus  ,de3  'Mamroiferes  ou  elle  asrit  comme  une  dehydroge¬ 
nase  spetilique  de  l’acide  pyruvique.  R.  L. 

Concentration  de  la  lgcithine,  de  la  c£phaline,  des  ptaospha- 
tides  insolubles  dans  l’6ther  et  des  c£r£brosides  dans  le 
plasma  et  les  globules  rouges  desadultes  normaux.  The  concen¬ 
tration  of  lecithin,  cephalin,  ether-insoluble  phosphatide,  and  cerebrosides 
in  plasma  and  red  blood  cells  of  normal  adults.  Kirk  (E.).  Journ.  of  biol. 
Chem.,  1938,  123,  n°  3,  p.  637.  —  La  repartition  des  phosphatides  et  des  c6r6- 
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brosides  dans  le  sang  des  adultes  normaux  est  tres  variable ;  elle,  peut  Atre 
exprimAe  (en  moyenne)  de  la  manlAre  suivante  : 


Cdr6bro-  Phospho- 
sides  lipides 


Phosphatide* 
insolubles 
dans  l’dther 


(•/.  de  phosphatides) 


Plasma  .....  42  196  13  47  40 

Globules  rouges.  51  145  16  60  24 

Ces  analyses  ont  AtA  effectuAes  par  une  methode  dAcrite  par  l’auteur. 

R.  L. 


Le  caractfere  essentiel  de  l’arginine  dans  le  regime  du 
poulet.  The  essential  nature  of  arginine  in  the  diet  of  the  chick. 
Klose  (A.  A.),  Stokstad  (E.  L.  R.)  et  Almquist  (H.  J.).  Journ.  of  biol.  Chem., 
1938,  123,  n°  3,  p.  691.  —  Le  tryptophane,  1’histidine  et  l’arginine  appa- 
raissent  egalement  indispensables  a  la  croissance  du  poulet.  R.  L. 

La  purification  de  la  prothrombine.  The  purification  of  pro¬ 
thrombin.  Seegers  (W.  H.),  Smith  (H.  P.),  Warner  (E.  D.)  et  Brin- 
.khous  (K.  M.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  123,  n°  3,  p.  751.  —  La  prothrom¬ 
bine  est  prAcipitAe,  A  partir  du  plasma  de  bceuf  diluA,  par  l’acide  acAtique  au 
pH  5,3,  puis  purifiAe.  R.  L. 

La  reaction  du  cartilage  6piphysaire  ehez  les  rats  normaux 
et  rachitiques.  The  reaction  of  the  epiphyseal  cartilage  in  normal  and 
rachitic  rats.  Pierce  (J.  A.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  124,  n°  1,  p.  115.  — 
L’Alectrode  A  quinhydrone  n’a  pas  permis  de  dAceler  de  difference  de  pH 
sensible  dans  le  cartilage  des  rats  permeltant  d’attribuer  les  fesions  rachi- 
liques  A  une  acidose  ou  une  alcalose  locale.  R.  L.  ’ 

Extraction  dufacteur  1  sous  forme  cristallisde.  The  isolation  of 
factor  one  in  crystalline  form.  Lepkovsky  (S.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938, 
124,  n°  1,  p.  125.  —  Le  facteur  1,  ou  vitamine  B,  anti-acrodynique,  a  AtA 
obtenu  A  l’Atat  cristallisA  en  partant  d’un  adsorbat  de  son  de  riz  sur  terre  A 
foulon.  R.  L. 


La  prot£ine  de  1’enveloppe  des  oeufs  de  saumon.The  protein  of 
the  casing  of  salmon  eggs.  Young  (E.  G.)  et  Inman  (W.  R.).  Journ.  of  biol. 
Chem.,  1938,  124,  n°  1,  p.  189.  —  La  profeine  extraite  des  oeufs  de  saumon, 
Salmo  salar,  insoluble  dans  les  solvants  habituels  des  proteines,  est  une 
pseudokAratine  d’origine  mAsodermique.  Sa  teneur  en  cystine,  tryptophane, 
tyrosine,  histidine,  arginine,  lysine  et  glucosamine  a  AtA  dAterminAe. 

R.  L. 

Etude  du  fer  foetal.  A  study  of  fetal  iron.  Iob  (V.)  et  Swanson  (W.  W.). 
Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  124,  n°  1,  p.  263.  —  Le  fer  des  os  ne  semble  pas 
varier  chez  le  foetus.  II  augmente  par  contre  dans  le  foie  et  dans  le  corps 
entier,  mais  la  proportion  reste  pratiquement  la  mAme  si  on  rapporte  la 
teneur  en  fer  au  kilo  de  substance  dessAchAe  et  dAgraissAe.  R.  L. 

Etude  quantitative  sur  l'activitA  antirachilique  des  radia¬ 
tions  ultraviolettes  des  di verses  longueurs  d’onde.  Quantitative 
studies  of  the  effectiveness  of  ultraviolet  radiation  of  various  wave-lengths 
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in  rickets.  Knudson  (A.)  et  Benford  (Fr.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  124 r 
n°  1,  p.  287.  —  Pour  obtenir  dans  le  corps  du  rat  la  production  d’une  unity 
de  vitamine  antirachitique,  il  faut  287.000  ergs  A  2.6S3  A,  226.000  ergs  A 
2.804  A,  395.000  ergs  A  2.894  A,  280.000  ergs  A  2.967  A,  553.000  ergs  A 
3.024  A  et  27.545.000  ergs  A  3.128  A.  R.  L. 

Inactivity  de  l’acide  nicotiniqne  dans  le  traitement  de  la 
dermatite  du  poulet.  The  inactivity  of  nicotinic  acid  in  chick  derma¬ 
titis.  Mickelsen  (0.),  Waisman  (H.  A.)  et  Elvehjem  (G.  A .).Journ.  of  biol.  Chem., 
1938,  124,  n°  1,  p.  313.  —  La  dermatite  du  poulet  est  amelior6e  par  un 
extrait  de  foie,  mais  le  facteur  en  cause  n’est  ni  la  vitamine  B„  ni  la  vita- 
mine  B„  ni  la  flavine,  ni  l’acide  nicotinique,  ni  le  facteur  W.  R.  L. 

Progrfes  dans  la  concentration  de  la  vitamine  B„.  Steps  in  the 
concentration  of  vitamin  B„.  Emerson  (G;  A.),  Mohammad  (A.),  Emerson  (O.  H.) 
et  Evans  (H.  M.).  Journ  of  biol.  Chem.,  1938,  124,  n°  2,  p.  377.  —  La  vita¬ 
mine  B„  peut  Atre  extraite  de  l’autolysat  de  germe  de  bl6  ou  de  la  mdlasse 
de  canne  par  adsorption  au  moyen  de  la  terre  A  foulon.  Des  extractions 
diverses  et  des  readsorptions,  puis  une  precipitation  par  l’acide  phospho- 
tungstique  permettent  une  concentration  tres  poussee.  R.  L. 

Le  cobalt  est-il  de  quelque  utility  dans  le  traitement  de 
l’andmie  de  nutrition  par  le  fer  et  le  cuivre?  Is  cobalt  of  any 
significance  in  the  treatment  of  milk  anemia  with  iron  and  copper.  Under¬ 
wood  (E.  J.)  et  Elvehjem  (G.  A.).  Jourri.  of  biol.  Chem.,  1938,  124,  n°  2,  p.  419. 

—  L’antimie  de  nutrition  provoquee  chez  le  rat  par  une  alimentation  lactfie 
exclusive  ne  paralt  Stre  amelior£e  sensiblement  que  par  le  fer,  le  cuivre  et 
le  manganese ;  le  cobalt,  impuret6  frdsquente  du  fersemble  sans  action.  Les 
besoins  quotidiens  du  rat  sont  infArieurs  A  0,6  microgramme.  R.  L. 

Le  dosage  du  brome  dans  les  tissus  et  les  liquides  bio- 
logiques.  The  determination  of  bromide  in  tissues  and  biological  fluids. 
Brodie  (B.  B.)  et  Friedman  (M.  M.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  124,  n°  2,  p.  511- 

—  Des  doses  de  brome  inf6rieures  a  2  milligr.  peuvent  Stre  aisAment  dAter- 

min£es  grdce  A  la  m6thode  de  l’auteur,  d6riv6e  de  la  technique  de  Van  der 
Meulen,  modifi6e  par  Kolthoff  et  Yutzy.  R.  L. 

Physiologie  ve  get  ale. 

Existence  d’acdtylcholine,  d’histamine  et  d’addnosine  dans 
lesplantes.  Holtz  (P.)  et  Janisch  (H.)  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937, 
187,  p.  336-343.  —  L’action  pharmacologique  du  ,sue  de  pommes  de  terre  et 
du  sue  de  presse  de  radis  noirs,  de  choux  raves  et  de  concombres  est  due 
principalement  A  leurteneur  en  acetylcholine.  On  y  trouve  egalemcnt  de  la 
choline.  L’action  pharmacologique  du  sue  d’6pinard  est  due  A  l’histamine. 
Le  sue  de  tomates  renferme  de  l’histamine  et  de  l’adenosine  ou  de  l’acide 
addnylique.  P.  B. 

Observations  sur  Faction  de  divers  colorants  sur  les  cel¬ 
lules  vdgdtales  vivantes.  Guillibrmond  (A.)  et  Gautheret  (R.).  C.  R. 
Ac.  Sc.,  1938,  206,  p.  1517.  —  Le  nombre  des  colorants  capables  de  pdnetrer 
dans  les  cellules  vivantes  et  d’y  produire  des  colorations  vitales  est  beaucoup 
plus  6levd  que  l’on  ne  pensait.  D’une  manifere  gdnArale,  les  cellules  ne  sont 
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permAables  aux  colorants  acides  que  dans  des  conditions  spAciales,  tandis 
que  ce  sont  les  colorants  basiques  seuls  qui  pAnAtrent  ordinairement  dans  leu 
cellule.  Les  plus  toxiques  se  fixent  facilement  sur  le  cytoplasme  et  le  noyau. 
D’autres,  moins  toxiques,  colorent  A  la  fois  le  cytoplasme  et  les  vacuoles. 
Eniln,  les  moins  toxiques  s’accumulent  exclusivement  dans  les  vacuoles.  II 
est  done  permis  de  se  demander  si  le  degrA  de  toxicitA  des  colorants  ne 
serait  pas  en  relation  directe  avec  leur  affmite  pour  le  cytoplasme. 

P.  C. 


Culture  de  vAgAtaux  en  milieux  additionnAs  de  colorants. 
Degr6  de  toxicitA  des  colorants.  Guilliebmond  (A.)  et  Gautheret  (R.). 
C.  ft.  Ac.  Sc.,  1938,  206,  p.  1601.  P.  C. 


Pharmacologic. 

EfFets  cardiovasculaires  de  l’extrait  fluide  de  «  Gelsemium 
sempervirens  ».  Cahen  (R.)  et  Moisset  de  EspanAs  (E.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1938, 
206,  p.  280.  P.  C. 

Les  principes  actifs  du  curare.  De  Berredo  Carneiro  IP.).  C.  ft. 
Ac.  Sc.,  1938,  206,  p.  1202.  —  L’action  curarisante  du  curare  est  li6e  A  deux: 
alcaloides  distracts,  la  strychnolAthaline  (CltH!,01N)  et  la  curalAthaline 
(C„H,00,N) ;  ces  corps  se  trouvent  en  proportions  variables  dans  les  Achan- 
tillons  de  curare  examines  et  dans  l’Acorce  de  Strychnos  lethahs. 

P.  G. 

Influence  de  quelques  narcotiques  sur  1'efTet  des  mouve- 
ments  de  1’ApithAlium  vibratile  de  la  trachAe  et  des  bronches. 

Ernst  (A.  M.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Th&r.,  1938,  58,  p.  208-212.  —  Dimi¬ 
nution  marquee  de  cet  effet  sous  l’influence  des  narcotiques,  chloroforme, 
Ather,  chlorure  d’Athyle,  avertine  et  Avipan  sodique.  P.  B. 

Eflets  fondamentaux  des  anesthAsiques  et  des  hypnotiques 

sur  le  systAme  nerveux  central.  Spiegel  (E.  A.)  et  Spiegel-Adolf  (M.). 
Arch,  internat.  Pharm.  et  T h6r.,  1938,  58,  p.  419-431.  —  Etude  de  l’influence 
des  anesthAsiques  et  des  hypnotiques  sur  la  polarisabilitA  et  ainsi  indirecte- 
ment  sur  la  permAabilitA  cellulaire  sur  le  cerveau  des  mammifAres  in  vivo 
en  dAterminant  l’indice  de  polarisation  (diffArence  de  conductivitA  A  des 
frequences  AlevAes  et  basses,  exprimAe  en  pourcentage  de  la  conductivitA  A 
la  frAquence  basse).  L’Ather,  le  chloroforme,  l’hydrate  de  chloral,  les  barbi¬ 
turates  augmentent  l’indice  de  la  polarisation,  indiquant  une  augmentation 
de  la  densitA  des  films  de  surface  cellulaire.  Cette  action  n’est  pas  Atroite- 
ment  limitAe  A  de  certaines  rAgions,  puisque  les  anesthAsiques  corticaux 
(Ather,  chloroforme,  hydrate  de  chloral)  ont  Agalement  un  effet  sur  le  tronc 
cArAbral  et  que  les  anesthAsiques  du  tronc  cArAbral  comme  le  dial  agissent 
aussi  sur  les  hAmisphAres  cArAbraux.  Quand  un  anesthAsique  dAtermine  de 
l’asphyxie,  l’indice  de  polarisation  diminue.  Les  modifications  de  conducti¬ 
vitA  sont  plutAt  indApendantes  de  celles  de  l’indice  de  polarisation,  elles 
semblent  Atre  influencAes  principalement  par  l’effet  des  anesthAsiques  sur  la 
circulation  cArAbrale.  Les  lipoides  semblent  jouer  un  rdle  important  dans  le 
mAcanisme  des  modifications  de  la  polarisabilitA  produites  par  les  anesthA¬ 
siques,  puisque  des  diffArences  de  conductivitA  aux  frAquences  basses  et. 
AlevAes  peuvent  Atre  produites  sur  des  membranes  biocoloides  artificielles 
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seulement  si  elles  contiennent  des  lipo'ides  en  dispersion  fine.  En  analogie 
aux  effets  observes  sur  les  feuillets  de  myAline  des  nerfs  periphAriques,  les 
narcotiques  diminuent  la  tension  superflcielle  des  particules  lipoidiques  et 
leur  pouvoir  de  fixation  de  l’eau  dans  les  films  de  surface  cellulaire,  dimi- 
nuant  ainsi  leur  permeability  aux  Alectrolytes.  L’Atat  initial  d’excitation  peut 
Atre  expliquA  par  les  modifications  de  la  concentration  ionique  accompa- 
gnant  les  modifications  de  l'ytat  de  dispersion  des  lipo'ides  de  surface  et  les 
modifications  consAcutives  de  la  tension  superflcielle.  P.  B. 

ElTet  de  divers  anesthdsiques  et  de  certaines  drogues  sur 
rdlectrocardiogramme  du  chien.  Betlach  (C.  J.).  J.  Pharm.  exp.  Ther., 
1937,  61,  p.  329-337.  —  Etilde  des  modifications  yiectrocardiographiques  chez 
le  chien  pendant  l’anesthysie  a  1’yther,  au  cyclopropane,  A  l’arnytal  sodique 
et  au  penthotal  sodique.  L’yther  transforme  les  ondes  T  nygatives  en  ondes 
positives  en  dyrivations  I,  II  et  III,  peu  de  changements  en  dyrivation  IV.  Le 
cyclopropane  rend  positives  les  ondes  T  negatives  en  dyrivation  II  et  III  et 
augmente  la  profondeur  de  l’onde  T  en  dyrivation  IV.  Peu  d’action  de 
l’amytal  sodique  et  du  penthotal  sodique  4  ce  point  de  vue.  Arythmies  frA- 
quentes  avec  l’aneslhysie  A  l’yther  et  au  cyclopropane.  Ces  modifications 
sont  transitoires  et  leur  mycanisme  physiologique  reste  non  expliquy. 

P.  B. 

Etudes  sur  le  cyclopropane.  IV.  Debit  cardiaque  des  chiens 
anesthesias  au  cyclopropane.  Robbins  (B.  H.)  et  Baxter  (J.  H.  jor). 
J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  62,  p.  179-188.  —  Augmentation  du  dybit  cardia¬ 
que  chez  9  chiens  soumis  A  une  anesthAsie  chirurgicale  modArAe  au  cyclo¬ 
propane.  Chez  4  d’entre  eux  sous  anesthAsie  trAs  profonde  au  cyclopropane, 
pas  de  modifications  du  dybit  cardiaque  et  chez  les  5  autres  diminution. 

P.  B. 

Reeherches  pharmacologiques  sur  la  p£largonine.  Czimmer  (A.). 
Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  187,  p.  565-570.  —  Sur  le  cceur  de  gre- 
nouille,  action  de  la  pAlargonine  analogue  a  celle  du  camphre.  Action  hypo¬ 
tensive  chez  le  chat  normal  ou  chez  le  chat  vagotomisA,  dAcapitA  ou  atropi- 
isA.  ExcrAtion  renale.  P.  B. 

Pharmacologie  des  terres  rares.  I.  Action  sur  la  coagulation 
sanguine.  Vincke  (E.)  et  CElkers  (H.  A.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937, 
187,  p.  594-603.  —  L’injection  intraveineuse  de  30  milligr.  de  chlorure  des 
terres  rares,  lanthane,  cerium,  prasAodyme,  lanthane-didyme  etnAodymepar 
kilogramme  chez  le  lapin  augmente  le  temps  de  coagulation;  50  milligr.  par 
kilogramme  de  ces  chlorures  rendent  le  sang  incoagulable  pendant  plusieurs 
heures.  Ces  sels  de  terres  rares  sont  sans  action  sur  la  coagulation  sanguine 
par  administration  intramusculaire,  sous-cutanee  et  buccale.  Action  inhibi- 
trice  nette  de  la  coagulation  in  vitro.  P.  B. 


Le  Geranl  :  Marcel  Lehmann. 
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ME  MOIRES  ORIGINAUX  m 


Sur  le  titrage  biologique  de  la  poudre  de  scille  rouge 
(Urginea  maritima  [L.]  Baker)  «  stablactivee  »  0). 

Dans  un  precedent  travail,  deux  d’entre  nous  (2)  ont  d^montrd  la 
presence,  dans  les  squames  de  la  scille  rouge  alg^rienne,  de  com¬ 
plexes  fluorescents  apparent^  a  la  famille  des  pigments  flavoniques. 
II  est  possible  que  ces  principes  renforcent,  par  ph^nom&nes  de  photo- 
sensibilisation,  l’action  toxique  bien  connue  de  la  drogue. 

A  cdtd  de  ces  flavonosides,  et  des  glucosides  cardiotoniques  d£jck 
connus,  le  bulbe  de  scille  renferme  6galement  une  proportion  impor- 
tante  de  tanins  cat^chiques  auxquels  certains  auteurs  ont  rapportd, 
k  tort  semble-t-il,  la  toxicitd  classique  de  cette  plante  (3). 

*  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 

1.  Danzel  (Lucien).  Congr&s  de  l’Assoc.  frangaise  pour  I’Avancement  des  Sciences. 
Le  Havre,  1929  ;  Alger,  1930. 

2.  Fourment  (P.)  et  Roques  (H.).  Contribution  k  l’dtude  des  drogues  indigenes 
nord-africaines.  Les  composes  flavoniques  de  la  scille  maritime.  Bull.  Soc.  d’Hist. 
nat.  de  I’Afrique  du  Nord,  mars-avril  1939. 

3.  Danzel  (Lucien).  La  scille  rouge  raticide.  Bull,  de  la  Soc.  jrang.  des  Ingin. 
coloniaux,  juin  1935. 
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LE  ROUGE  DE  SC1LLE 

L’examen  microscopique  d’une  coupe  de  squame  offre  les  particu¬ 
larity  suivantes  :  cellules  mucilagineuses,  elements  cristallig^nes 
avec  volumineuses  raphides,  dont  la  taille  atteint  parfois  un  milli¬ 
metre,  et  enfin  plages  4  rouge  phlobaphenique. 

Trait4e  par  un  acide  mineral,  pur  ou  etendu,  la  coupe  examinee 
prend  une  teinte  jaune  leg4re,  equivalents  4  celle  que  l’on  relive  sur 
la  plupart  des  tissus  veg^ta  ux  examines  dans  des  conditions  iden- 
tiques. 

Mais,  si  l’on  emploie  comme  reactif  histologique  un  acide  orga- 
nique  (citrique,  tartrique,  lactique  et  principalement  ac4tique)  on 
observe  1 ’apparition  rapide  d’une  belle  coloration  rutilante  qui 
diffuse  tr4s  vite  dans  toute  la  preparation.  Cette  micro-reaction  se 
manifeste,  en  premier  lieu,  au  niveau  des  cellules  4  phlobaph4nes, 
dont  la  tonalite  s’avive,  pour  s’4tendre  au  contenu  des  elements 
cellulaires  voisins  et  4  leurs  membranes.  L ’ensemble  devient 
rouge  vif. 

II  est  4  remarquer  qu’une  semblable  reaction  ne  se  produit  gu4re 
sur  les  coupes  preievees  sur  les  squames  de  la  scille  blanche  :  celle-ci 
n’est  qu’une  simple  variete  de  scille  rouge  ;  ses  squames  externes 
sont  incolores,  tr4s  pauvres  en  tanno-glucosides,  et  n’offrent,  en 
presence  d’acide  acetique,  qu’une  faible  coloration  rose  au  niveau 
des  cellules  sous-epidermiques. 

Cette  reaction  est  d’ailleurs  facile  4  conduire  macroscopiquement 
sur  des  fragments  de  squames  de  scille,  mis  4  macerer  dans  de  l’acide 
acetique  pur  ou  dilue.  Le  chromogene  libere,  aprfcs  clivage  moiecu- 
laire  probable,  un  pigment  soluble  dans  1’eau,  l’alcool,  l’acide 
acetique  (rouge  de  scille )  qui  s’extrait  facilement  par  lixiviation,  et 
qui  parait  insoluble  dans  les  autres  solvants  organiques  courants. 
II  est  4  presumer  que  ce  pigment  rouge  resulte  de  1 ’hydrolyse  d’un 
gluco-tannolde.  L’aglycone  separee  des  glucides  se  comporte  comme 
un  tanin  catecbique  en  presence  des  reactifs  classiques :  ces  derniers 
agissant  d’une  maniire  identique  sur  l’extractif  et  sur  les  coupes. 

Certaines  scilles  nord-africaines  elaborent  de  trfes  grandes  quantites 
de  pigment  ;  1 ’apparition  comme  la  production  de  ce  principe  ne 
sont  peut-ltre  pas  sans  relation  avec  l’actinisme  intense  qui  s’exerce 
sur  les  vastes  etendues  oil  VUrginea  maritima  forme  d’immenses 
peuplements  naturels. 

Si  les  deux  varietes  de  scille  maritime  (blanche  et  rouge)  sont  d’un 
egal  emploi  en  pharmacie  gal^nique,  il  n’en  est  pas  de  meme  lors- 
qu’on  demande  4  la  scille  une  action  toxique  sur  les  rongeurs.  Les 
industriels  recherchent  uniquement  la  variety  rouge  pour  cette 
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seconde  utilisation  (4).  Ils  attribuent,  en  effet,  au  rouge  de  scille  la 
nocivit6  particulidre  de  la  plante  pour  l’esp^ce  murine.  Cependant, 
4tant  donn4e  la  faible  toxicit4  des  tanins,  il  nous  parait  difficile  de 
rapporter  &  ce  principe  la  mort  par  empoisonnement  des  animaux  I 
sang  chaud. 

Nous  croirons  plus  volontiers  que  la  production  massive  do  gluco- 
tannoldes,  rfeultat  de  ph4nom4nes  biologiques  acc414r6s  (chloro- 
synth4se),  commandos  eux-m4mes  par  une  insolation  active  et  pro- 
longue,  va  de  pair  avec  la  production  d’h4t4rosides  varies  parmi  les- 
quels  les  poisons  du  myocarde  et  les  pigments  fluorescents. 

En  derni4re  analyse,  il  paraitrait  plus  logique  d’attribuer  k  ces  der- 
niers  l’action  pharmacodynamique  de  la  drogue  ;  la  plus  ou  moins 
grande  abondance  de  rouge  de  scille  n’ayant,  somme  toute,  que  la 
valeur  d’un  test. 

LES  PIGMENTS  FLUORESCENTS 

Nous  avons  vu  qu’en  milieu  acide  la  scille  se  colore  uniform4ment 
en  rouge.  En  milieu  alcalin,  par  contre,  de  nombreuses  plages  cellu- 
laires,  primitivement  diaphanes,  prennent  une  teinte  jaune  citron  d4s 
qu’elles  sont  touches  par  le  r4actif.  L’examen  au  microscope  Si  fluo¬ 
rescence  permet  d ’observer  que  la  preparation  entire  s ’illumine  Si 
la  suite  de  la  diffusion  de  complexes  flavoniques.  Ceci  n’a  rien  qui 
doive  nous  surprendre  si  l’on  sait,  comme  l’ont  d4montr4  de  nom- 
breux  auteurs,  qu’il  existe  une  parent^  etroite  entre  les  tanins  et 
certaines  matures  colorantes  v4getales  ;  celles-ci  ne  seraient,  en  effet, 
que  des  d4riv4s  d’oxydation  des  premiers. 

Il  est  Si  supposer  que  l’absence  de  fluorescence  en  milieu  acide 
r4sulte  du  fait  que  l’on  se  place  tr&s  loin  du  point  iso61ectrique  du 
complexe.  Malgre  les  modifications  ioniques  apport4es  au  milieu, 
apres  l’action  de  Tacide  ac4tique,  nous  n’avons  pu  relever  cependant 
la  moindre  luminescence  en  lumi&re  de  Wood. 

Notons  en  passant  que  la  drogue  stabilise  se  comporte  de  la  memo 
manure  que  les  squames  fralches. 

A  titre  de  demonstration  compl4mentaire,  nous  avons  extrait  a 
froid  ces  corps  color4s  en  jaune  en  milieu  alcalin.  Sous  l’influence 
des  radiations  ultraviolettes  de  3660  A,  ils  donnent  une  belle  fluores¬ 
cence  verdatre,  qui  disparait  par  hydrolyse  alcaline  Si  cbaud  apr4s 
destruction  probable  du  noyau  principal  :  le  groupement  chromo- 
phore  pyronique.  L’extractif  fluorescent  donne,  par  ailleurs,  des 
reactions  identiques  Si  celles  pr6sent4es  par  les  pigments  flavoniques 
et  les  oxyflavonosides. 

Il  est  alors  permis  de  se  demander  si  ces  corps  fluorescents 


4.  Danzel  (Lucien).  Loc.  cit. 
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n’auraient  pas,  lorsqu’on  se  place  dans  des  conditions  sp4ciales,  une 
action  nocive  propre,  capable  de  renforcer  celle  des  poisons  car- 
diaques  et  nerveux  de  la  scille. 

Quoi  qu’il  en  soit,  la  toxicit4  globale  de  la  plante  proc4dant  de 
celle  de  chacun  de  ses  principes,  il  nous  a  paru  int4ressant  de  titrer 
physiologiquement  une  scille  rouge  nord-africaine  stabilise  et 
expos4e  aux  vapeurs  ac4tiques  pour  exalter  ses  propri4t4s  toxiques. 
L’4chantillon  que  nous  avons  examine  correspond  k  un  produit  com- 
mun4ment  employ^  pour  la  destruction  des  rongeurs  tels  que  rats 
d’Europe  ou  d’Afrique,  4pimys  noirs,  lemmings,  hamsters,  gerbilles, 
bathyergues,  etc.,  etc... 

Etant  donn4e  la  faible  dose  pr4conis4e  par  les  industriels  pour  la 
confection  des  app&ts,  nous  avons  voulu  determiner  la  quantit4 
minima  mortelle  de  drogue  et  4tablir  une  comparaison  entre  ces 
poudres  et  celles  des  pharmacies. 

Avant  d’aller  plus  loin,  il  convient  de  signaler  que  ces  produits 
industriels  n’ont  subi,  aprfes  stabilisation,  que  la  seule  action  des 
vapeurs  ac4tiques,  afin,  croit-on,  d’augmenter  leur  coefficient  de 
«  ratoxie  ».  A  la  suite  de  ces  traitements  successifs,  les  squames  de 
scille,  devenues  rouge  vif,  livrent  une  poudre  de  coloration  brique, 
plus  fonc4e  que  celle  des  officines.  Cette  poudre  ne  renferme  aucun 
corps  sura  j  out  4  ;  si  elle  r4pond  aux  esp4rances  qu’a  priori  ou  est  en 
droit  de  fonder  sur  elle,  peut-4tre  que  la  pharmacop4e  pourrait  en 
user  avec  fruit. 


TITRAGE  BIOLOGIQUE 

Nous  avons  exp4riment4  sur  le  chien  en  usant  de  la  m4thode  dite 
de  perfusion  lente  ;  le  choix  de  1’animal  et  le  modus  operandi  ayant 
4t4  fix4  une  fois  pour  toutes  par  J.  L4vy  et  J.  Pichot  (5),  au  cours  de 
titrages  ant4rieurs  de  poudres  de  digitale.  «  Il  est  possible  d’utiliser 
le  chien  avec  autant  de  succ4s  que  le  chat  pour  le  titrage  de  la  digi¬ 
tale,  k  condition  de  ne  pas  s’4carter  de  certaines  regies.  »  L’exp4- 
rience  consiste  k  injecter  dans  la  saphfene  ou  la  jugulaire  d’un  sujet 
de  poids  connu,  un  infus4  de  drogue  pr4par4  selon  des  conditions 
bien  d4termin4es  ;  on  note  finalement  la  quantit4  de  produit  qui, 
inject4  en  un  d41ai  approximatif  d’une  demi-heure,  provoque  l’arr4t 
du  cceur. 

Nous  avons  suivi,  dans  la  conduite  de  nos  travaux,  le  protocole 
4tabli  par  les  pr4c4dents  auteurs  qui  ont  apport4  4  la  m4thode  de 
Hatcher-Magnus  quelques  modifications  dans  les  d4tails  :  le  chien 
est  anesth4si4  au  chloralose  (solution  isotonique  et  ti4de  de  chlora- 

5.  Levy  (Jeanne)  et  Pichot  (Jean).  Dosage  biologique  de  la  digitale  par  la 
m4thode  de  Hatcher-Magnus  appliqu£e  au  chien.  Bull.  Se.  pharmacol.,  1929,  36, 
p.  693-611  et  668-682. 
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lose  A  1  %  ;  dose  inject4e  =  0  gr.  08  par  kilogramme).  II  est  soumis 
k  la  respiration  artificielle,  non  point,  k  la  v4rit4  dfes  le  debut  de 
1 ’experience,  mais  seulement  lorsque  ses  mouvements  respiratoires  se 
ralentissent  et  font  craindre  une  asphyxie  prochaine. 

L’infuse  est  maintenu  k  la  temperature  du  laboratoire.  II  remplit 
une  burette  de  Mohr  de  50  cm3,  prealablement  rinc4e  k  l’eau  distiliee, 
puis  avec  la  solution  k  etudier  ;  il  est  injecte  trfes  lentement  (debit 
regie  par  tatonnement)  ;  une  pince  est  plac4e  k  cet  effet  sur  le  tube 
de  caoutchouc  reliant  la  pointe  de  la  burette  k  la  canule  introduite 
dans  la  veine. 

Aprfes  chasse  d’air,  on  realise  facilement  l’affleurement  du  liquide 
au  zero.  Pour  plus  de  precision,  la  pression  sanguine,  prise  k  la  caro- 
tide,  est  enregistree,  ainsi  que  le  temps  en  minutes. 

Nous  nous  sommes  inspires,  dans  le  choix  de  la  preparation  k 
injecter,  des  mises  au  point  publiees  par  M.  Mascre,  Jeanne  L4vy  et 
R.  Cahen  (“),  sachant  d’autre  part  que  certaines  manipulations  sont 
susceptibles  d’alterer  considerablement  les  principes  extractifs  de  la 
scille  et  par  consequent,  d’en  diminuer  l’activite  pharmacody- 
namique.  La  scille  est  de  reaction  acide  ;  elle  renferme  en  outre  une 
grande  quantite  de  mucilages  qui,  par  deshydratation  et  adsoi-ption 
subsequente,  g£nent  l’action  de  certains  solvants.  Dans  certaines  con¬ 
ditions,  au  contraire,  dependant  du  vehicule  ou  de  la  quantite  de 
drogue  epuisee,  ces  mucilages  entraines  peuvent  apporter  de  serieuses 
perturbations  dans  l’exactitude  des  resultats  [retards  ou  phenomenes 
de  choc]  (6 7).  Aussi  bien,  avons-nous  laisse  system atiquement  de  c&te 
les  extractions  alcooliques  pour  nous  attacher  plus  spedalement  k 
l’etude  des  preparations  aqueuses.  L’infuse  fractionne  ne  paraissant 
pas  avoir  donne  des  resultats  meilleurs,  nous  avons  adopte  1’infuse 
simple.  Pour  nous  placer  dans  des  conditions  identiques  et  dans  un 
but  de  comparaison,  nous  avons  egalement  adopte  le  titre  de  0,5  %, 
preconise  d’ailleurs  par  la  Pharmacopee  hollandaise  pour  le  titrage 
de  la  digitale.  Ce  titre  semble  devoir  donner  le  maximum  de  prin¬ 
cipes  actifs  sans  entrainement  de  quantites  notables  de  mucilage. 
L’isotonie  des  infuses  est  realisee  par  addition  de  8  gr.  pour  1.000 
de  CINa. 

De  l’examen  du  tableau  qui  expose  nos  resultats,  nous  retirerons 
les  enseignements  suivants  :  la  poudre  de  scille  examinee,  hygrosco- 
pique  par  son  mucilage  comme  les  poudres  officinales  de  mime  pro¬ 
venance,  a  abandonne,  aprfcs  dessiccation  (etuve  k  50°  pendant  trois 
jours  et  exsiccateur  pendant  deux  jours),  11,13  %  d’eau.  Malgre  ce 
taux  relativement  eleve,  puisqu’une  teneur  en  eau  de  5  %  devrait  4tre 

6.  Mascr£  (M.),  Levy  (Jeanne)  et  Cahen  (R ),  Sur  le  dosage  biologique  des 
poudres  de  scille.  Bull.  Sc.  pharmacol.,  mars  1933,  40,  p.  129-145. 

7.  Zunz.  Elements  de  pharmacodynamie  g6n4rale.  Masson,  4dit.,  Paris,  1930. 
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le  maximum  autoris^,  notre  materiel  d’etude  est  d’une  toxicity  elev6e. 
II  est  incontestable  que  la  diminution  d’activite  pharmacodynamique, 
relevee  sur  les  poudres  officinales  courantes,  doit  provenir  d’actions 
fermentaires  varices  ;  de  tels  ph^nomfenes  paraissent  impossibles  dans 
le  cas  qui  nous  occupe,  puisque  les  enzymes  ont  detruits  par  les 
vapeurs  d’alcool. 


DATE  DE  INEXPERIENCE 

13  FkVRIER 
1939 

14  f2vrier 
1939 

15  F2VRIER 
1939 

16  FEVRIER 
1939 

MOYENNES 

rh.ona 

1,  femelle. 
5  K°‘  200 

0  gr.  005 

22 

4,2 

0,132 

0  gr.  0211 

0  gr.  0187 

0  gr.  0188 

2,  mkle. 

4  K- 
0  gr.  005 
21  min. 
23,5 

5,8 

0,279 

0  gr.  0293 

0  gr.  0260 

0  gr.  0135 

3,  femelle. 

0^05 
26  min. 
20,8 

4,1 

0,160 

0  gr.  0208 

0  gr.  0184 

0  gr.  0191 

4,  femelle. 

8  K°* 

0  gr.  005 
36  min. 
35 

4,3 

0,119 

0  gr.  0215 

0  gr.  0191 

0  gr.  0180 

5  K."  55 

0  gr.  005 

28  min.  30 
25,3 

4,6 

0,172 

0  gr.  0231 

0  gr.  0205 

0  gr.  0173 

Poids  du  chien . ' . 

Quantity  de  scille  correspondant  a  t  cms  d’infusd  .  .  . 
Temps  employe  pour  la  perfusion  .  .  . 
Nombre  de  centimetres  cubes  perfuses  . 
Nombre  de  cent,  cubes  perfuses  par  kilogr. 
Cent,  cubes  perfuses  par  kilogr.  et  par  min. 
Dose  minima  mortelle . 

Dose  minima  mortelle  eiprimee  en  pondre  anhydre .  .  .  . 
Milligr.  de  seillarene  A  correspondant  a  d  gr.  de  pondre  anhydre. 

L’4chantillon  qui  nous  a  servi  k  preparer  nos  infuses  a  6t6  con¬ 
serve,  sans  precautions  special es,  dans  un  sachet  de  toile  et  soumis, 
par  consequent,  &  toutes  les  variations  d’humidite  du  milieu  ambiant. 

Si  l’on  se  rapporte  aux  moyennes  etablies  sur  quatre  experiences, 
on  constate  que  la  dose  minimum  mortelle  d’un  solute  k  5  pour  1.000 
injecte  par  perfusion  lente,  correspond  k  0  gr.  0231  de  scille  par  kilo¬ 
gramme.  Cette  dose  etant  inferieure  de  moitie  environ  &  celle  pro- 
posee  par  les  precedents  auteurs  [40  milligr.  par  kilogramme]  (8),  la 
poudre  de  scille  stabilisee  et  traitee  par  vapeurs  acetiques  4  chaud, 
parait  done  deux  fois  plus  active  que  l’etalon  officinal  souhaite. 
1  gr.  de  cette  poudre  anhydre  correspond  d’autre  part  k  un  taux  de 
scillarine  A  relativement  eleve  (0  gr.  0173). 

Nous  avons,  &  titre  de  curiosite,  essaye  dans  les  mOmes  conditions 
une  poudre  de  scille  preievee  dans  une  officine  par  1 ’Inspection  des 
pharmacies.  A  1 ’analyse  pharmacographique,  cette  poudre  ne  pr5- 
sentait  aucune  impure^  ou  falsification  et  paraissait  done  conforme 
au  Codex.  Apres  titrage  biologique,  elle  s’est  revel^e  particuli&rement 
inefficace  puisque  la  dose  minima  mortelle  atteignait  53  milligr.  par 
kilogramme.  Une  telle  constatation  pourrait  etre  relev6e  sur  bon 
nombre  de  poudres  officinales  ;  alors  que  le  praticien  leur  demande 
un  effet  rapide,  elles  le  laissent  frequemment  plein  d’dtonnement 
devant  leur  inaction.  II  est  prescrit  par  le  Codex  de  remplacer 
annuellement  certains  de  ces  produits  veg6taux  conserves  dans  les 

8.  Masciue,  Levy  (Jeanne)  et  Cahen  (R.).  Sur  le  dosage  biologique  des  poudres 
de  scille  (2»  mfimoire).  Bull.  Sc.  pharmacol.,  fgvrier  1935,  42,  p.  66-73. 
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officines.  II  n’en  est  nullement  fait  mention  pour  la  poudre  de  scilie. 
A  1’examen  direct  et  souvent  m&me  aprAs  analyse  chimique,  il  est  trAs 
difficile  de  se  prononcer  sur  la  valeur  physiologique  d’une  poudre 
vAgAtale  a  priori  de  bonne  conservation.  Le  titrage  biologique  obli- 
gatoire  Aviterait  bien  des  mAcomptes,  car  les  medicaments  de  vente 
peu  courante  sAjournent  parfois  de  longues  annAes  dans  les  bocaux 
des  pharmaciens. 

Cette  importante  question  a  bien  AtA  abordee  par  le  legislateur, 
puisqu’en  vertu  de  l’article  12  du  dAcret  du  4  juillet  1921  et  de 
1’article  7  du  dAcret  du  21  dAcembre  1911  Atendant  A  l’Algerie  la  loi 
du  25  juin  1908  sur  1 ’inspection  des  pharmacies,  il  est  stipule  que 
l’examen  des  Achantillons  prAlevAs  comprend  :  les  recherches  orga- 
noleptiques,  physiques,  cbimiques,  micrographiques,  physiologiques 
et  autres.  Malheureusement,  malgrA  les  chiffres  proposes  par  les  nom- 
breux  auteurs  frampais  et  strangers  qui  ont  effectuA  le  titrage  pharma- 
codynamique  de  la  scilie,  il  n’existe  a  l'heure  actuelle  aucun  Atalon 
officiel  pour  cette  drogue. 


CONCLUSIONS 

Nous  ne  saurions,  avant  investigations  plus  approfondies,  rapporter 
A  tel  ou  tel  des  principes  contenus  dans  la  scilie  rouge  «  stablactivAe  » 
1 ’activity  de  la  drogue. 

Il  ne  nous  est  pas  interdit  cependant  d’infArer  qu’aprAs  la  stabili¬ 
sation,  Taction  des  vapeurs  acides  parait  renforcer  le  pouvoir  toxique 
du  produit,  dont  le  comportement  special  fera  l’objet  d’un  travail 
ultArieur. 

Si  Ton  rapproche  nos  rAsultats  des  prAceptes  de  la  mAdecine 
ancienne,  il  est  pour  le  moms  surprenant  de  relever  que  l’activation 
acetique  de  la  scilie,  pratique  empirique,  est  connue  depths  la  plus 
haute  antiquity.  Parmi  les  preparations  transmises  A  Pythagore  par 
les  prAtres  Agyptiens,  le  vmaigre  scillitique  figure  en  bonne  place. 
«  Le  vinaigre,  ainsi  que  le  rappelle  E.  Soubeiran,  A  propos  de  l’oxymel 
scillitique,  Atait  ccnsidArA  des  cette  Apoque  comme  un  des  bons 
dissolvants  de  la  scilie  »  (’).  Cette  pratique  qui  s’est  transmise  jusqu’A 
nous  A  travers  les  Ages  et  gr&ce  aux  thArapeutes  grecs,  latins  et  arabes, 
l’Ecole  de  Salerne,  les  mAdecins  et  apothicaires  mAdiAvaux,  est 
encore  en  faveur  de  nos  jours. 

Ces  premiers  rAsultats  que  nous  prAsentons  et  qui  entralneront 
certainement  de  nouvelles  recherches,  nous  semblent  offrir  un  certain 
intArAt. 

Ils  montrent  tout  l’avantage  que  Ton  aurait  A  soumettre  les  poudres 

9.  Soubeiran  (E.).  Traits  de  pharmacie  theorique  et  pratique  (5®  6dit.),  V.  Masson, 
Paris,  1857,  I,  p.  561. 
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de  scille  officinale  k  l’action  prolong^  des  vapeurs  d’alcool  k  chaud 
et  d’acide  acetique. 

La  poudre  stabilis^e  et  rapidement  dess6chee  se  trouye  desormais  k 
l’abri  des  reactions  diastasiques,  offre  une  puissante  activity  physio- 
logique  et  par  surcrolt,  se  conserve  parfaitement  k  1’abri  de 
l’humidite. 

A.  Tournade,  P.  Fourment,  H.  Roques,  G.  Chardon. 

( Laboratoires  de  Mature  midicale  et  de  Physiologie  de  la  FacultS 
de  Mddecine  et  de  Pharmacie  d’ Alger.) 


Le  vin  de  quinquina  dans  notre  Pharmacopee 
et  dans  les  Pharmacopees  etrangeres  :  sa  teneur  en  alcaloides. 

I.  Le  Codex  de  1908  prescrivait,  pour  le  vin  de  quinquina  officinal, 
la  formule  suivante  de  preparation  :  Employer  une  poudre  demi- 
fine  d’^corce  de  quinquina  rouge  (tamis  n°  22),  titrant  au  minimum 
5  %  d’alcaloides  totaux.  L’imbiber  avec  un  melange  d’alcool  4 
60°  et  d’acide  cblorhydrique  dilu6  ;  laisser  en  contact  pendant  vingt- 
quatre  heures  en  agitant  de  temps  en  temps.  Ajouter  le  vin  (rouge 
ou  blanc)  et  laisser  mac4rer  pendant  vingt-quatre  heures  en  agitant 
frequemment.  Supprimer  l’alcool  si  on  emploie  des  vins  de  liqueur 
et,  dans  ce  cas,  imbiber  la  poudre  avec  75  gr.  de  vin  addition^  de 
2  cm3  d’acide  chlorhydrique  diluA  —  25  gr.  de  poudre  pour  obtenir 
un  litre  de  vin. 

Cette  formule  avait  ete  inscrite  &  la  Tharmacop^e  &  la  suite  de  plu- 
sieurs  travaux  publies  sur  le  vin  de  quinquina.  Le  Codex  de  1884 
prescrivait  de  preparer  celui-ci  avec  :  Ecorce  de  quinquina  gris, 
60  gr.  ;  alcool  4  60°,  100  gr.  ;  contact  vingt-quatre  heures.  Ajouter 
un  litre  de  vin  rouge,  laisser  mac6rer  dix  jours.  Passer  avec  expres¬ 
sion.  Filtrer.  (Durfe  totale  de  preparation  :  onze  jours.) 

1°  Guibourt  prescrivait  le  vin  blanc,  car  le  vin  rouge  se  d£colo- 
rait  par  l’action  du  quinquina  ;  on  pouvait  aussi  le  preparer  avec 
les  ecorces  de  quinquinas  jaune  ou  rouge,  mais  en  n’employant  que 
25  gr.  au  lieu  de  50  gr.  d’ecorce. 

2°  II  r£sultait  des  recherches  analytiques  de  Schlagdenhauffen 
(1873),  que  le  vin  de  quinquina  gris  ne  renfermait  que  le  1/5  des 
alcaloides  de  1’ ecorce  employee. 

3°  En  1874,  F.  Vigier  avait  propose  de  remplacer  la  maceration 
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par  la  lixiviation  qui,  d’aprfcs  ses  experiences,  introduisait  dans  le 
vin  une  plus  forte  proportion  d’alcalo'ides. 

4°  Yvon  en  1902  :  o)  avait  constate  que  les  vins  de  quinquina  (Codex 
i88U)  etaient  assez  irreguliers  comme  teneur  en  alcalo'ides  totaux  (de 
7,72  4  63,59  %  de  la  quantite  d’alcaloides  contenus  dans  l’ecorce)  :  ces 
variations  etaient  dues  :  d’une  part,  h  la  valeur  inegale  des  ecorces 
employees  ;  d’autre  part,  A  l’agitation  plus  ou  moins  frequente  pen¬ 
dant  la  maceration  ;  enfin  au  degre  d’acidite  du  vin  et  a  son  degre 
alcoolique  ;  b)  s’inspirant  des  travaux  de  de  Vrij  relatifs  &  son  extrait 
Guide  de  quinquina,  Yvon  chercha  &  augmenter  la  quantite  d’alca- 
loides  dissous  en  impregnant  l’ecorce  de  quinquina  d’alcool  aci- 
difie  :  des  experiences  lui  montrferent  qu’il  enlevait  ainsi  5  la  drogue 
et  en  vingt-quatre  heures,  87  %  des  alcalo'ides  totaux  qu’elle  conte- 
nait.  C’etait  done  un  procede  preferable  a  celui  du  Codex  ;  c)  de 
plus,  la  frequence  des  agitations  avait  une  importance  :  1.500 

secousses  imprimees  a  un  melange  mis  en  maceration  :  ecorce,  alcool 
et  vin,  fournissaient,  apris  vingt  minutes,  une  preparation  aussi 
riche  en  alcaloides  qu’apres  dix  jours  de  maceration  ordinaire.  C’est 
en  tenant  compte  des  experiences  d’YvoN  qu’est  nee  la  formule  du 
Codex  de  1908. 

Depuis  cette  derniere  publication,  quelques  auteurs  :  Dufau, 
Yvon,  Allard,  Nourrisson  ont  prepare  des  extraits  Guides  de  quin¬ 
quina  pour  vin.  Or,  ces  extraits  acidifies  sont  riches  en  alcaloides  et, 
d’apris  le  professeur  Astruc,  ils  peuvent  etre  utilises  pour  la  prepara¬ 
tion  du  vin  de  quinquina  sans  grand  inconvenient  :  ex.  formule  de 
Dufau  :  1  K°  de  poudre  demi-fine  de  quinquina  rouge  (tamis  n°  30) 
donnait  3  Kos  d ’extrait  Guide,  dont  75  gr.  correspondaient  par  con¬ 
sequent  k  25  gr.  de  poudre,  dose  necessaire  pour  preparer  un  litre 
de  vin  de  quinquina. 

A  la  Pharmacopie  frangaise  de  1937,  deux  formules  de  vin  de 
quinquina  sont  inscrites  : 

a)  Celle  du  Codex  de  1908  avec  la  poudre  d’ecorce  ; 

b )  Une  formule  nouvelle,  avec  :  Extrait  Guide  de  quinquina  rouge  4 
3,5  %  d’alcalo'ides,  30  :  alcool  5  60°,  50  ;  vin  rouge,  920. 

Depuis  plusieurs  annees,  nous  avons  cherche  a  nous  rendre  compte 
des  variations  de  teneur  en  extrait  sec  et  en  alcaloides  totaux  dans 
des  vins  de  quinquina  prepares  au  laboratoire  dans  des  conditions 
differentes  :  1°  avec  une  agitation  plus  ou  moins  frequente  ;  2°  en 
utilisant  des  poudres  d’6corces  de  t6nuit6s  differentes  ;  3°  en  em- 
ployant  d’autres  acides  que  HC1  dilu4  ;  4°  en  pr4parant  la  forme 
gal6nique  avec  des  vins  de  titres  alcooliques  differents.  Pour  la  deter¬ 
mination  des  alcaloides  totaux,  nous  avons  utilise  une  methode  que 
nous  avons  mise  au  point  pour  le  titrage  dans  les  preparations  gale- 
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niques  de  quinquina  (l).  Concentration  au  bain-marie  de  25  gr.  de 
vin  4  12-13  gr.  pour  chasser  1’alcool.  Reprise  par  HC1  dilu4  jusqu’3 
reaction  acide.  Agiter,  filtrer.  Alcaliniser  avec  20  cm’  NH3  3  1/4. 
Epuiser  soit  avec  lather  3  froid,  soit  avec  le  chloroforme  3  chaud  : 

o)  dans  un  flacon  goulot  3  large  ouverture  Epuiser  3  I’ither  3 
5  reprises  avec  50  cm3  chaque  fois.  La  solution  4th4r4e,  decant6e 
dans  une  ampoule  3  decantation,  est  reprise  par  HC1  3  1  %  ;  la  solu¬ 
tion  aqueuse  acide  filtr^e,  est  chauff4e  au  bain-marie  pour  chasser 
complttement  l’4ther,  puis  traitde  par  un  excSs  de  r6actif  de  G.  Ber¬ 
trand  (ac.  silicotungstique  3  10  %),  filtrer,  laver  3  l’eau  chlorhy- 
drique,  s4cher,  calciner  : 

p  X  0,22  —  alcaloides  totaux; 

6)  4puiser  25  gr.  de  vin  pendant  huit  heures  3  l’aide  du  chloro¬ 
forme  dans  le  perforateur  de  Jalade.  Distiller  la  solution  cblorofor- 
mique  limpide  3  une  temperature  inferieure  3  50°  sous  pression 
r4duite  jusqu’3  10  cm3  de  liquide  que  l’on  ddcante  dans  un  cristal- 
lisoir,  4vaporer  3  sec.  Reprendre  le  r4sidu  par  50  cm3  HC1  dilu4. 
Filtrer.  Pr4cipiter  par  le  r4actif  de  Bertrand. 

1.  Guillaume  (A.)  et  M11®  Schweitzer.  Titrage  des  alcaloides  totaux  dans  les  pre¬ 
parations  gal£niques  de  quinquina.  Joum.  de  Pharm.  d' Alsace  et  de  Lorraine,  1938, 
p.  105.  Communication  faite  au  Congrfes  d’Arcachon  (Asson  frangaise  pour  l’Avan- 
cement  des  Sciences,  Section  des  Sciences  pharmacologiques,  seplembre  1938). 


IE  VIN  DE  QUINQUINA.  SA  TENEUR  EN  ALCALOIDES  219 

Tableau  II.  —  Variations  de  teneur  en  alcaloides  dans  le  vin  de  quinquina  (suite). 


VINS  EMPLOYES 

LEUR  ANALYSE 

YIN  DE  QUINQUINA 

2 

I 

Titre  alcoolique 

l_ 

jl 

I 

Suivant  la  formula 
du  Codex 

Pormule  modi  fid o 

■t 

1“. 

Alcaloides 

fs 

1  A 

Alcaloides 

p.  100 

1 

I 

1 

i 

1 

Ether 

1 

3*  Suivant  le  vin  utilise  : 


1.  Vin  rouge  ordinaire . 

2.  Vin  rouge  superieur 

3.  Vin  blanc . 

4.  Vin  de  Malaga  (‘)  .  . 


0,993 

0.993 


1,031 


8°2 

11*1 

11°1 

1T8 


18, 50 1 


22,40 1 


17,10  21,90 j 

181,75  486,75  j 


0,125 

0,120 

0,105 

0,104 

0,122 

0,122 

0,090 

0,090 


0,117 

0,119 

0,105 

0,104 

0,127 

0,126 

0,096 

0,093 


28,75 
J  22,50 
187,0 


0,106 

0,11b 

0,118 

0,092 

0,094 


0,109 

0,106 

0,118 

0,119 

0,093 

0,094 


Vin  rouge  supOrieur. 


11*1 


25 


1.  Le  vin  de  Malaga,  d’aprfes  la  Pharmacopde  cspagnole,  doit  titrer  16-18  %  d'alcool  et  renfermer  150-200  gr. 
de  glucose  par  litre. 


Risultats.  —  1°  En  faisant  varier  le  nombre  des  agitations  (pendant 
la  preparation)  de  15  &  70.  Le  Codex  present  d’agiter  de  temps  en 
temps  (premiere  maceration),  puis  d’agiter  frequemment  (deuxieme 
maceration),  sans  specifier  da  vantage.  Nous  avons  constate  une  trfcs 
legfere  augmentation  seulement,  Si  la  fois  dans  la  proportion  des  alca¬ 
loides  totaux  et  dans  celle  des  matures  extractives  %. 

2°  En  utilisant  des  poudres  de  tenuites  differentes  (ecorce  de  quin¬ 
quina  rouge  qui,  passee  au  tamis  n°  22,  titrait  6  gr.  30  %  d’alca- 
loides  :  ecorce  concassee,  non  tamisee  et  poudres  d ’ecorce,  passees 
aux  tamis  n0’  3,  9,  22,  30,  45)  ;  nous  avons  prepare  avec  ces  diffe¬ 
rentes  poudres,  5  l’aide  de  vin  rouge  ordinaire  titrant  9°5,  une  serie 
de  vins,  que  nous  avons  analyses  (voir  tableau  n°  I). 

On  observe  que  les  teneurs  en  extrait  sec  sont  sensiblement  les 
mSmes  ;  il  y  a  une  legfcre  augmentation  des  alcaloides  avec  les  pou¬ 
dres  fines  et  tr£s  fines. 

3°  Variations  suivant  les  vins  employes  :  deux  vins  rouges  de  qua- 
lites  differentes,  un  vin  blanc  et  un  vin  de  liqueur  :  une  analyse 
prealable  de  ces  vins  etait  necessaire  (voir  tableau  n°  II). 
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II  resulte  que  c’est  avec  le  vin  blanc  que  la  teneur  en  alcaloides 
totaux  est  la  plus  61ev6e  ;  plus  faible  avec  le  vin  de  liqueur. 

Remarque.  —  Nous  avons  constate  qu’en  suivant  la  formule  du 
Codex,  il  etait  impossible  d’agiter  la  poudre  plac^e  dans  un  flacon  et 
imbib^e  d’alcool  et  d’acide  dilu6,  et  nous  avons  pens6  qu’il  etait 
preferable  de  placer  la  poudre  dajis  une  capsule  de  porcelaine,  l’im- 
biber  des  deux  liquides  et  agiter  a  plusieurs  reprises  pendant  une 
heure  avec  un  petit  agitateur  en  verre,  puis  decanter  la  poudre  dans 
le  flacon  pour  la  maceration  vineuse.  Les  r£sultats  d ’analyse  (extrait 
sec  et  alcaloides  %)  que  nous  avons  trouv^s,  compares  k  ceux  d’un 
vin  (technique  du  Codex)  sont  identiques. 

Nous  proposons  done  de  reduire  la  premiere  maceration  de  vingt- 
quatre  heures  k  une  heure  en  operant  comme  ci-dessus  :  ce  qui 
diminue  de  moitie  le  temps  de  preparation  du  vin  de  quinquina.  En 
vingt-quatre  heures,  on  peut  preparer  ainsi  un  bon  vin  de  quinquina. 

4°  Variations  suivant  l’acide  employe  &  la  preparation  :  en  utili- 
sant  d’autres  acides  que  HC1  :  acide  acetique,  acide  citrique,  nous 
n ’avons  pas  constate  de  differences  sensibles  dans  l’extrait  et  dans 
la  teneur  en  alcaloides  %. 

5°  Comparaison  entre  le  vin  prepare  avec  la  poudre  d’ecorce  (for¬ 
mule  Codex  1908  et  1937)  et  le  vin  prepare  avec  l’extrait  fluide  pour 
vin  de  quinquina  (Codex  1937)  et  titrant  3  gr.  565  %  en  alcaloides  : 
les  resultats  sont  sensiblement  identiques. 

II.  Nous  avons  fait  suivre  cette  premiere  etude  d’une  seconde  qui  a 
consiste  k  comparer,  toujours  au  point  de  vue  extrait  sec  et  alca¬ 
loides  totaux,  le  vin  de  notre  Pharmacopee  (1908-1937)  avec  celui  des 
Pharmacopees  etrangSres. 

Un  certain  nombre  de  Pharmacopees  contiennent  une  formule  de 
vin  de  quinquina,  ainsi  : 

1°  Pharmacopie  allemande  1926  :  Extrait  fluide  de  quinquina 
(titrant  au  minimum  3,5  %  d’alcaloides  exprimes  en  quinine  et  en 
cinchonine,  titrage  en  presence  du  rouge  de  methyle),  5  gr.,  vin  de 
XerSs  (en  Grece) ,  80  ;  teinture  d’orange,  1  ;  sucre,  15  ;  acide 
citrique,  0,1.  Meianger  les  produits  liquides,  laisser  macerer  une 
semaine,  filtrer.  Ajouter  sucre  et  acide  citrique.  Agiter.  Rouge  bru- 
natre,  saveur  amere  et  aromatique 

2°  Pharmacopee  italienne  1929  :  Extrait  fluide  de  quinquina  (titrant 
au  minimum  5  %  d ’alcaloides  totaux),  50  ;  vin  de  Marsala,  950  ; 
maceration  de  cinq  jours,  filtrer  sur  papier.  Conserver  en  bouteilles 
pleines,  bien  bouchees. 

3°  Pharmacopee  suisse  1934  :  Extrait  de  quinquina  (extrait  sec 
contenant  19,8  &  20,2  %  d ’alcaloides),  5  :  spiritus,  2  ;  glycerine,  32  ; 
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eau,  11  ;  vin  doux  du  Midi,  riche  en  alcool  (15-20  %  en  volume)  et  en 
sucre  (extrait  sans  le  sucre  25  gr.  par  litre  au  minimum),  provenant 
des  regions  m^ridionales  de  l’Europe,  du  type  du  vin  de  Malaga 
dor6,  950.  Faire  dissoudre  l’extrait  sec  dans  le  melange  alcool,  gly¬ 
cerine  et  eau,  m51anger  au  vin.  Laisser  reposer  quatre  semaines  au 
frais  et  flltrer  k  basse  temperature.  Limpide,  saveur  douce  et  am&re. 
Recherche  des  alcaloides  :  I  goutte  de  reactif  de  Mayer-Valser  doit 
provoquer  un  trouble  marque  dans  1  cm3  du  melange  :  1  cm3  vin 
+  9  cm3  eau  distiliee. 

Conserver  k  l’abri  de  la  lumifere,  en  flacon  bien  bouche,  &  la  tem¬ 
perature  ordinaire.  Ne  doit  £tre  deiivre  qu’un  mois  aprfcs  sa  pre¬ 
paration. 


Tableau  III.  —  Vins  de  quinquina  de  quelques  Pharmacopdes  etrangeres 
(prepares  avec  extrait  de  quinquina). 


LEUR  ANALYSE 

VINS  DE  QUINQUINA  OBTENUS 
suivant  les  formulas  des  Pharmacopdes 

VINS  EMPLOYES 

Extrait 

Extrait 

Teneur  approximative 
en  alcaloides 

p.  i00 

alcoolique 

p.  1.000 

Origine 

p.  1.000 

Calculde 

Yin  de  XOrOs . 

16“ 

50 

Ph.  allemande  1926. 

53,9 

0,175 

Vin  de  Marsala  .  .  .  . 

18“ 

55 

Ph.  italienne  1929. 

58,2 

0,25 

0,240 

Vin  de  JOrez . 

18“ 

25 

Ph.  espagnole  1930. 

28,7 

0,20 

Vin  de  Tokay . 

17“ 

40 

Ph.  beige  1930. 

44,2 

0,05 

Vin  doux  du  Midi .  .  . 

16“ 

30 

Ph.  suisse  1934. 

33,4 

0,10 

Vin  rouge  superieur.  . 

H“i 

25 

Ph.  frangaise  1937. 

29 

0,105 

0,102 

4°  Pharmacopie  espagnole  1930  :  extrait  Guide  de  quinquina  a 
4  %  d ’alcaloides  :  50  ;  vin  de  Jerez  (province  de  Cadix)  titrant  18  & 
20  %  d’alcool  :  950,  mMer  et  flltrer. 

5°  Pharmacopie  beige  (4e  edition  1930)  :  extrait  fluide  de  quin¬ 
quina  rouge  (contenant  5  %  d’alcaloi'des,  dont  au  moins  1  %  de 
quinine)  10  ;  vin  de  liqueur,  990.  Meianger.  Ce  vin  de  quinquina 
contient  0  gr.  05  %  d’alcalo'ides  dont  au  moins  0  gr.  01  %  de 
quinine. 

Remarques.  —  Le  vin  de  liqueur  doit  avoir  une  teneur  minimum 
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en  alcool  de  15  %.  L’espSce  de  vin  est  laiss4e  au  choix  du  pharma- 
cien  :  vin  de  Marsala,  de  Malaga,  de  XerSs,  de  Grenache,  de 
Tokay,  etc... 

Le  sirop  de  quinquina  de  la  Pharmacopee  beige  est  egalement 
prepare  avec  l’extrait  fluide  et  a  une  teneur  en  alcaloides  et  en  qui¬ 
nine  dix  fois  sup^rieure  k  celle  du  vin  de  quinquina. 

Conclusions.  —  A  la  suite  de  nos  experiences,  nous  croyons  pou- 
voir  proposer  de  r4duire,  dans  la  preparation  du  vin  de  quinquina 
type  Codex,  de  vingt-quatre  heures  A  une  heure  la  duree  de  la  pre¬ 
miere  maceration. 

Le  vin  de  liqueur  s’est  montre  un  moins  bon  dissolvant  des  alca¬ 
loides  que  le  vin  rouge  et  surtout  que  le  vin  blanc.  Sans  doute,  dans 
le  cas  de  ce  dernier,  le  taux  de  l’acidite,  habituellement  plus  eieve, 
joue-t-il  un  r&le  adjuvant  pour  la  solubilisation  des  alcaloides. 

Enfin,  d’aprfcs  les  resultats  de  nos  analyses,  le  vin  de  quin¬ 
quina  de  la  Pharmacopee  italienne  (sur  les  6  vins  des  differentes 
Pharmacopees  analyses  comparativement)  serait  le  plus  riche  en 
alcaloides  (avec  0,25  %,  quantite  environ  deux  fois  et  demie  supe- 
rieure  k  celle  contenue  dans  le  vin  de  notre  Codex  (0,105  %)  ;  celui 
de  la  Pharmacop6e  beige  (avec  0,05  %)  serait  le  plus  faible  avec  la 
moitie  du  poids  d ’alcaloides  totaux  par  rapport  au  n6tre  ;  seul  le 
Codex  beige  de  1930  indique  une  teneur  minima  en  quinine.  Le  vin 
de  la  Pharmacopee  suisse  a  la  mSme  teneur  que  le  n6tre  (0,10),  celui 
de  la  Pharmacopee  espagnole  une  teneur  double  (0,20  %),  celui  de  la 
Pharmacopee  allemande  presque  double  (0,175  %). 

Professeur  A.  Guillaume,  MUo  A.-M.  Schweitzer, 

Faculty  de  Pharmacie  de  Strasbourg.  Docteur  en  Pharmacie 


Experimentation  physiologique  de  la  resine  de  chanvre  indien 
sur  des  poissons  de  petite  taille. 

Des  recherches  anciennes  et  nombreuses  ont  ete  effectuees  sur  des 
animaux  pour  predser  l’action  du  hachisch.  Nous  les  resumerons 
avant  d’exposer  nos  experiences  personnelles. 

I.  —  Travaux  anterieurs  sur  divers  animaux.  ' 

En  1841,  Moreau,  de  Tours  [8],  donnant  de  fortes  doses  d’extrait 
de  chanvre  indien  it  des  pigeons  et  4  des  lapins,  mettait  en  evidence 
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une  periode  d’excitation,  puis  une  somnolence  de  courte  duree.  Liou- 
ville  et  Voisin  [7],  en  1873,  administrant  1  gr.  4  1  gr.  5  de  hachisch 
A  des  cobayes,  constataient  de  1 ’incoordination  motrice,  de  la  somno¬ 
lence  et  une  exageration  des  reflexes.  La  sensibility  ytait  conservye. 
L’autopsie  ryvyiait  une  congestion  cerybrale  et  pulmonaire.  Roux  [11] 
faisait  agir,  en  1886,  sur  des  poules,  des  extraits  pytroliques,  ythyrys 
ou  alcooliques.  Tandis  que  ces  derniers  n’avaient  qu’une  faible 
action  narcotique,  l’extrait  obtenu  A  l’aide  de  l’yther  de  pytrole  ytait 
tres  toxique  :  a  pres  des  convulsions  accentuyes,  puis  un  sommeil 
profond,  on  constatait  soit  un  retour  A  l’ytat  normal,  soit  une  aggra¬ 
vation  avec  vacillation.  La  mort  laissait  le  foie  et  les  poumons  conges- 
tionnys.  Plus  tard,  Ch.  Richet  [10]  expyrimentait  sur  des  homyo- 
thermes  de  grande  taille,  des  chiens  surtout,  et  mettait  en  relief 
l’action  sur  la  rygion  corticale  et  sur  le  bulbe.  II  notait  de  1 ’hyperexci¬ 
tability  au  dybut  ;  4  dose  toxique  de  1’incoordination  musculaire  ; 
ensuite,  un  ytat  demi-comateux  avec  hyperestbysie  sensorielle,  de 
1’anesthysie  musculaire,  de  la  torpeur,  enfin  de  la  raideur  cervi- 
cale  et  une  respiration  saccadee.  Depuis,  le  singe  a  yty  ygalement 
utilisy. 

Des  recherches  plus  recentes  sur  I’action  pharmacotoxique  du 
chanvre  indien  ont  yty  faites,  inspires  par  le  souci,  depuis  une 
vingtaine  d’annyes,  de  lutter  de  fagon  scientifique  et  concertye  contre 
I’une  des  plus  anciennes  toxicomanies,  4  laquelle  s’adonnent  des 
millions  d’individus.  On  s’est  efforcy  de  mieux  observer  les  effets  de 
la  drogue,  de  pryciser  les  doses  toxiques,  de  fonder  une  mythode 
biologique  permettant  des  essais  qualitatifs  et  yventuellement  un 
dosage  des  preparations  de  chanvre  indien.  Citons  les  expyriences  de 
Dautrebande  [4]  sur  un  nombre  considyrable  de  chiens,  utilisant 
diverses  fractions  extraites  par  De  Myttenaebe  de  la  rysine  de 
•chanvre  ;  celles  de  Balozet  [1]  qui  fit  ingyrer  A  des  chiens  diverses 
formes  galyniques  pryparyes  par  Bouquet  4  partir  d’une  meme 
poudre  de  chanvre  indien.  De  ces  expyriences,  instituees  pour 
•yclairer  le  «  Sous-Comity  de  la  Cannabis  »  4  la  Sociyty  des  Nations, 
se  dygagent  les  constatations  suivantes  : 

A  dose  faible,  le  symptdme  le  plus  constant  est  la  mydriase  ;  4 
dose  moyenne,  les  chiens  montrent  une  excitation  joyeuse,  des  modi¬ 
fications  de  la  dymarche  ;  4  dose  nettement  toxique,  la  somnolence, 
les  troubles  de  la  locomotion,  1’incoordination  des  mouvements,  les 
•vscillements,  la  perte  de  l’yquilibre,  les  alternatives  de  dypression 
ygarye  et  d  ’excitation,  la  tendance  4  la  paralysie  du  train  postyrieur 
sont  de  r4gle. 

Balozet  a  ygalement  dyterminy,  par  injection  intra-pyritonyale  de 
solutions  huileuses,  la  dose  mortelle  pour  quelques  petits  mam- 
miferes  : 
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RESIDE  BRUTE 
par 

kilogramme 

Souris .  0  gr.  50 

Rat .  0  gr.  60 

Cobaye .  0  gr.  25 

J.  Bouquet  [3]  a  observe  sur  le  chardonneret  et  le  canari  une 
action  stup4fiante  des  graines  de  chanvre  indien  si  les  akfenes  ont 
conserve  la  bract4e.qui  les  enveloppe  :  les  oiseaux  sont  agit4s  pendant 
quelques  minutes  ;  l’ivresse  croit  ;  ils  ne  peuvent  se  tenir  sur  le 
perchoir.  Ils  restent  couch4s  et  paraissent  h4b4t4s.  Ils  cessent  de 
boire,  de  manger,  de  lisser  leurs  plumes  et  de  chanter.  On  peut  les 
saisir  sans  difficult^.  Le  m&me  auteur  rapporte  4galement  que  les 
moineaux,  les  alouettes,  peuvent  etre  captures  Si  la  main  dans  les 
cultures  tunisiennes  de  Cannabis  oil  ils  se  sont  enivrfe. 

Ces  donn4es  se  rapportent  toutes  Si  des  homdothermes.  Elies 
permettent,  nous  semble-t-il,  d’4tablir  les  points  suivants  : 

L’action  principale  du  hachisch  s’exerce  au  niveau  du  syst4me 
nerveux  central.  Cette  action,  observee  souvent  de  fafon  fragmentaire 
par  les  diff4rents  auteurs,  se  traduit  par  une  hyperactivit4  corlicale  et 
m4dullaire,  suivie  d’une  paralysie  des  h4mispheres  c4r4braux  et  de 
la  moelle  4pini4re.  L’action  sur  le  bulbe  se  manifeste  4galement  par 
une  phase  d’excitation  non  immediate,  suivie  d’une  phase  de 
d4pression. 

L’action  sur  le  cervelet  n’est  pas  mentionn4e.  Cependant  elle  pour- 
rait  expliquer  l’incoordination  des  mouvements  et  les  troubles  de 
l’4quilibration  qui  surviennent  dans  1’ivresse  hachischique. 

En  1938,  Hassan  Negm  [9]  a  4bauch4  Si  notre  laboratoire  l’exp4ri- 
mentation  physiologique  sur  les  poikilotermes,  le  lombric  et  le 
vairon.  Nous  nous  attendions  en  effet  Si  une  action  anthelminthique 
du  cannabinol.  Nous  avions  montr4  dans  une  4tude  chimique  [5] 
que  les  factions  color4es  dues  au  principe  actif  de  la  r4sine,  s’appa- 
rentent  Si  celles  de  la  santolactone,  des  essences  terp4niques  et  du 
phloroglucinol  dont  les  d4riv4s  forment  le  groupe  filicique.  Or, 
toutes  ces  substances  sont  anthelminthiques.  Les  graines  de  chanvre 
indien  ont  4t4  pr4conis4es  pour  leurs  propri4t4s  vermifuges  Si  l’4poque 
des  anciennes  civilisations  chinoises. 

Negm  a  pu  observer,  comparativement  Si  des  t4moins,  que  les  lom- 
brics  plac4s  dans  une  solution  de  la  r4sine  s’agitent,  se  tordent  et 
pr4sentent  une  excitation  qui  diminue  ensuite.  L’animal  d4gorge  de 
la  terre  par  le  segment  anal,  puis  les  contractions  cessent  dans  cette 
partie.  Une  paralysie  s’4tend  de  proche  en  proche  aux  deux  tiers  inf4- 
rieurs  du  corps.  Seule,  la  t4te  s’agite  encore.  Enfin  l’animal  s’immo- 
bilise  complfctement  et  meurt.  Les  segments  sont  alors  rel&ch4s  et 
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flasques,  sauf  la  region  du  clitellum,  qui  est  boursoufiEe.  L ’extrait 
huileux  est  bien  plus  actif  que  l’extrait  aqueux. 

L ’action  sur  les  vairons  ( Phoxinus  laevis )  a  observe  par  immer¬ 
sion  dans  l’eau  ordinaire  additionnee  de  maceration  aqueuse  de 
hachisch.  L’intoxication  est  rapide  :  au  debut  on  observe  de  la  g6ne 
respiratoire,  de  l’angoisse  et  une  phase  d’excitation  :  mouvements 
brusques,  natation  rapide,  mouvements  de  manege  et  crises  convul- 
sives.  Une  periode  depressive  vient  ensuite  :  ralentissement  moteur, 
ralentissement  de  la  respiration,  qui  devient  haletante,  perte  de 
l’equilibre.  Le  vairon  tombe  au  fond  de  l’aquarium,  reste  sur  le 
flanc  et  meurt  apres  un  temps  qui  est  eh  relation  avec  la  concentra¬ 
tion  du  toxique. 


II.  —  Objet  du  travail  et  technique  utilises. 

Ces  phenomenes  que  nous  avions  observes  au  cours  du  travail  de 
Negm  nous  ont  sembie  assez  caracteristiques.  Nous  nous  proposons 
de  les  preciser  k  l’aide  d’especes  de  poissons  de  petite  taille  dont  on 
fait  usage  en  toxicologie  pour  la  recherche  des  poisons  organiques  f1). 
II  fallait  utiliser  une  technique  bien  deflnie  ;  nous  avons  fait  appel 
k  la  methode  fondee  par  Paul  Portier  et  J.  Lopez-Lomba.  Nous  prions 
le  lecteur  de  se  reporter  k  la  these  de  ce  dernier  [6]  pour  le  detail 
des  precautions  opEratoires  et  des  resultats  classiques  obtenus  avec  la 
digitaline,  la  strychnine,  la  cocaine,  etc. 

L’objet  du  present  travail  est  : 

1°  D’appliquer  la  methode  de  Lopez-Lomba  k  1 ’etude  de  la  toxicite 
du  hachisch  ; 

2°  De  discemer  le  mecanisme  d’action  sur  les  centres  nerveux. 


III.  —  Partie  experiment  ale. 

A.  Action  sur  Vdpinoche.  —  L’esplce  animale  choisie,  l’epinoche 
k  queue  lisse,  Gasterosteus  Leiurus,  presente  l’avantage  de  faibles 
variations  de  taille  ;  il  est  facile  de  se  procurer  des  individus  de  poids 
identique,  k  0  gr.  05  prfcs  (la  sensibilite  augmente  avec  la  taille).  Les 
epinoches  du  commerce  p£sent  entre  1  et  2  gr. 

La  durEe  de  survie  est  sous  la  dEpendance  Etroite  des  propriEtEs 
physico-chimiques  du  milieu  extErieur.  L’eau  de  source  est  prEfE- 
rable  i  l’eau  distillee,  qui  peut  avoir  une  toxicitE  propre  pour 
l’Epinoche.  Nous  avons  utilisE  une  eau  de  source,  naturellement  cal- 

1.  M.  J.  Bouquet  nous  a  aimablement  signale  un  travail  effectue  sur  des  poissons 
et  public  dans  les  Archives  vitirinaires  roumaines  de  1937.  Nous  n'avons  pas 
r6ussi  ii  nous  procurer  ce  m&noire. 

Bull.  Sc.  Phakm.  (Mai  1939).  IS 
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caire  (25°  hydrotimgtriques  totaux),  amende  du  pH=7,4  au  pH=9,0 
par  addition  de  carbonate  de  sodium.  Aprfcs  precipitation  d’une 
partie  des  sets  dissous,  l’eau  claire  a  4t6  decant^e  et  sa  tension  super- 
ficielle  correspondait  &  CXI  gouttes  par  5  cm3,  mesuree  au  compte- 
gouttes  de  Duclaux.  Par  addition  de  solution  de  sels  biliaires  k 
12  %,  nous  avons  amene  cette  tension  superficielle  k  correspondre  a 
CXXXVI  gouttes  par  5  cm3.  La  temperature,  pendant  la  durge  des 
experiences,  ne  s’est  pas  gcartee  de  plus  d’un  demi-degrSi  de  20°  C. 
C’est  en  general  dans  ces  conditions  pH=9,0  ;  T.S.  =  CXXXVI  gouttes; 
t  =  20°  que  Lopez-Lomba  conseille  d’opgrer  pour  rendre  les  r^sultats 
comparables.  Tandis  qu’il  plagait  les  poissons-rdactifs  dans  25  cm3 
d’eau  pr^par^e  et  additionn^e  du  toxique,  nous  avons  prdferg  employer 
80  cm3  d’eau  prepare,  au  risque  d’allonger  la  survie'  des  animaux. 
Ceci  permet  au  poisson  d’avoir  des  mouvements  de  natation  assez 
amples  et  par  consequent  normaux. 

Voici  les  ph£nom6nes  observes  (les  temps  sont  des  moyennes) 
quand  on  place  des  epinoches  de  1  gr.  5  dans  80  cm3  d’eau  prepare 
contenant  tous  les  principes  actifs  de  1  milligr.  de  hachisch  : 

2  minutes.  —  Le  poisson  execute  des  mouvements  saccad4s.  II  bat  l’eau 
de  ses  nageoires  pectorales,  par  des  mouvements  rapides  et  de  forte  ampli¬ 
tude.  II  est  agile. 

5  minutes.  —  Acceleration  du  rythme  et  augmentation  de  l’amplitude 
de  1’ouverture  de  la  bouche  et  des  battements  des  opercules  (en  compa- 
rant  k  un  temoin  de  mSme  poids  place  dans  80  cm3  d’eau  prepare, 
exempte  de  toxique).  Quelquefois  des  essais  de  respiration  A  la  surface 
de  l’eau  et  des  vomissements  d’air  apparaissent. 

10  minutes.  —  Sauts  brusques  hors  de  l’eau  ;  rechute  au  fond  du  vase  ; 
nageoires  pectorales  peu  actives.  Les  trois  epines  dorsales  sont  sensible- 
ment  coliees  k  la  ligne  mediane  du  dos.  II  existe  peut-gtre  dejA  une  ten¬ 
dance  k  perdre  l’equilibre,  se  traduisant  par  un  tr£s  16ger  roulis. 

12  minutes.  —  Mouvements  brusques,  rapides  ;  hyperexcitabilitg  :  un 
choc  sur  la  table  produit  une  violente  secousse  de  l’intoxiqug.  Nombreux 
essais  de  sauts  hors  de  l’eau,  en  pergant  la  surface  avec  la  tSte  par  des 
mouvements  saccad6s,  4  un  rythme  rapide  (deux  propulsions  Si  la  seconde). 

17  minutes.  —  La  fatigue  oblige  le  poisson  Si  rester  entre  deux  eaux, 
la  tgte  vers  la  surface.  II  devient  «  lourdaud  ».  L’gquilibre  est  nettement 
trouble  par  de  subites  inclinaisons  du  corps  sur  l’un  ou  l’autre  flanc, 
suivies  de  rgtablissements.  Mouvements  subits  des  yeux  qui  prgsentent 
du  strabisme  convergent. 

20  minutes.  —  La  perte  d’gquilibre  s’accentue  ;  les  rgtablissements  sont 
plus  pfinibles.  Natation  sur  le  flanc,  mouvements  de  manage.  Des  mouve¬ 
ments  de  rotation  autour  de  l’axe  longitudinal  s’amorcent.  De  temps  en 
temps,  grandes  secousses  convulsives  spontandes  pendant  lesquelles  le 
poisson  fait  trois  ou  quatre  tours  sur  lui-mgme  en  un  instant. 

25  minutes.  —  MSmes  mouvements.  Cependant  ceux  des  nageoires 
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pectorales  manquent  de  souplesse  et  sont  trfes  saccad6s.  Ceux  de  la  nageoire 
caudale  sont  dgalement  brusques  et  exficutfis  avec  raideur. 

SO  minutes.  —  L’animal  ne  nage  plus.  II  est  au  fond  du  vase,  sur  le 
flanc.  Sa  respiration  est  haletante  et  asphyxique.  Les  mouvements  de  la 
bouche  et  des  opercules  sont  rapides  et  amples.  II  peut  exister  de  fines 
secousses  de  l’extr6mitd  caudale,  toutes  les  trois  &  cinq  secondes. 

35  minutes.  —  La  respiration  est  rapide  et  angoiss^e  :  ouverture  de  la 
bouche  et  battement  concomitant  des  opercules  et  des  nageoires  pecto¬ 
rales  qui  se  raidissent  par  saccades  au  rythme  de  trois  par  seconde.  Les 
secousses  de  la  queue  deviennent  un  peu  plus  accuses  et  fiAquentes, 
toutes  les  deux  secondes  environ. 

55  minutes.  —  Le  poisson  est  toujours  sur  le  flanc,  et  de  temps  en  temps 
subit  de  grandes  convulsions  qui  le  font  pirouetter,  puis  il  retombe  sur 
le  cdta.  II  prSsente  de  fortes  convulsions  des  nageoires  pectorales  qui 
s’ouvrent  et  se  rabattent  en  amorgant  une  propulsion  qui  n’aboutit  pas. 
Les  globes  oculaires  sont  simultan^ment  et  brusquement  d6vi£s  et  prd- 
sentent  pendant  quelques  secondes  un  strabisme  convergent. 

1  heure.  —  La  respiration  haletante  et  les  symptdmes  pr4c4dents  se 
rdpfetent  au  cours  de  la  seconde  heure. 

2  heures.  —  L’animal,  toujours  sur  le  flanc,  presque  immobile,  se 
recouvre  d’un  fin  voile  blanc.  Sa  respiration  est  espac^e  :  on  compte  g6n6- 
ralement  une  inspiration  plus  profonde  toutes  les  vingt  k  trente  secondes. 
Les  trois  Opines  dorsales  se  reinvent  un  peu.  Elies  subissent,  toutes  les 
cinq  4  six  secondes,  par  contraction,  un  rel&vement  qui  les  place  en 
extension,  durant  a  peine  une  seconde.  Cette  contraction  est  plus  accus4e 
avec  l’6pine  m4diane  et  rapine  postarieure  plus  petite,  placae  pr£s  de  la 
nageoire  caudale.  Elle  est  agalement  visible  sur  les  apines  ventrales, 
situaes  sous  les  nageoires.  La  mort  se  produit  environ  apras  deux  heures. 
Aussitdt  aprfes,  la  bouche  reste  fermae,  les  deux  premiferes  apines  dorsales 
sont  dressaes  et  la  postarieure,  plus  petite,  est  trfes  dressae,  perpendicu- 
Iaire  k  la  ligne  dorsale.  Les  tamoins  survivent  sans  prasenter  rien  d’anor- 
mal  pendant  au  moins  une  quarantaine  d’heures. 

L’influence  de  la  dose  toxique  a  eta  etudiae.  En  faisant  agir  des 
doses  moindres,  toutes  choses  agales  d’ailleurs,  les  phanomlnes 
toxiques  se  daroulent  sensiblement  dans  le  mSme  ordre,  avec  plus 
de  lenteur.  La  survie  atteint  une  assez  grande  duree,  variable  avec  les 
sujets.  Ainsi,  avec  0  milligr.  5  quelques  individus  meurent  apr£s  six 
heures,  d’autres  aprls  sept  ou  huit  heures  ;  avec  0  milligr.  3,  la 
survie  est  plus  longue  encore  et  les  diffarences  individuelles  emp4- 
chent  d’atablir  une  durae  moyenne. 

Le  dabut  de  la  perte  d’aquilibre,  sensible  &  la  dixi&me  minute  avec 
1  milligr.,  se  rav^le  vers  la  vingt-cinquiame  minute  avec  0  milligr.  5, 
et  vers  la  trentiame  minute  avec  0  milligr.  3. 

Les  grandes  convulsions  spontanaes,  qui  projettent  l’apinoche  hors 
de  l’eau  en  des  bonds  pracipitas,  apparaissent  vers  la  dixiame  ou  dou- 
ziame  minute  k  la  dose  de  1  milligr.  :  80  cm3,  entre  la  trentiame  et  la 
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quarante-cinqui&me  minute  pour  une  dose  de  0  milligr.  5  :  80  cm*. 

Les  mouvements  de  rotation  autour  de  l’axe  longitudinal  du  corps 
s’amorcent  d6j2i  k  la  vingti&me  minute  a  la  dose  de  1  milligr.  :  80  cm3. 
Apr&s  soixante-quinze  minutes  d’une  dose  de  0  milligr.  3,  le  sujet 
ivre  tourne  autour  de  son  axe  sans  aucun  sens  d’orientation  ni 
d’&juilibre. 

Les  secousses  convulsives  qui  affectent  les  nageoires  pectorales  sur- 
viennent  vers  la  quarantine  minute  avec  1  milligr.  et  vers  la 
quatre-vingtifeme  minute  pour  une  dose  deux  fois  plus  faible,  soit 
0  milligr.  5.  Les  mouvements  propulsifs  au  rythme  de  deux  par 
seconde  surviennent  aprfes  quarante  minutes  dans  le  premier  cas  et 
apr£s  quatre-vingt-cinq  minutes  dans  le  second. 

Pour  observer  sur  l’epinoche  1 ’action  convulsivante  se  traduisant 
par  le  redressement  des  Opines,  il  faut  attendre  gdidalement  la  fin 
de  la  survie  avec  1  milligr.,  c’est-k-dire  la  cent  cinqui&me  minute. 
Avec  0  milligr.  5,  on  l’observe  bien  avant  la  mort  ;  h  la  cent  quatre- 
vingt-dixifeme  minute  surviennent  des  frdillements  intenses  pendant 
lesquels  les  nageoires  et  les  Opines  se  dressent  par  secousses. 

En  somme,  les  divers  symptomes  se  pr4sentent  dans  un  ordre  assez 
constant  (avec  de  petites  differences  individueiles),  mais  se  d6roulenl 
4  une  allure  plus  ou  moins  accd£r4e,  selon  la  dose  du  toxique. 

B.  Action  sur  le  cyprin  dore.  —  Compare  k  l’intoxication  de 
l’epinoche,  Celle  d’espSces  de  taille  et  d ’organisation  voisines  pr6- 
sente  des  phenomfenes  assez  superposables.  Nous  reunions  les  expe¬ 
riences  que  nous  avons  faites  avec  un  petit  poisson  d’eau  douce,  dont 
il  est  facile  de  se  procurer  un  grand  nombre  de  sujets,  le  cyprin  dore, 
Carassius  auratus.  Des  cyprins  de  1  gr.  5  places  dans  80  cm3  d’eau 
preparee  comme  ci-dessus  presentent,  au  bout  de  vingt  minutes  le 
debut  de  la  perte  d’equilibre,  aprfes  quarante  minutes  les  grandes 
convulsions,  et  meurent  en  deux  heures  quarante  minutes  en 
moyenne. 

Done  le  cyprin  presente  une  susceptibilite  analogue,  mais  moins 
forte  que  l’epinoche.  Le  vairon  est  un  peu  moins  sensible.  On  retrouve 
la  m£me  succession  de  sympt&mes  :  agitation,  perte  de  l’equilibre, 
violentes  secousses  dedenchees  par  le  bruit  ou  le  choc,  grandes  con¬ 
vulsions  spontanees,  mouvements  autour  de  l’axe  longitudinal,  phase 
asphyxique,  avec  secousses  partant  de  la  t4te  et  affectant  les  nageoires. 
Le  dressement  des  Opines,  que  l’on  peut  encore  observer  avec  l’6pi- 
noche,  n’ajoute  pas  un  sympt&me  capital  k  l’observation. 

IV.  —  Discussion  des  resultats. 

Comme  Lopez-Lomba  l’avait  6tabli  pour  les  alcaloides,  nous  avons 
constat^  au  cours  de  l’intoxication  hachischique  des  poissons, 
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l’influence  considerable  de  deux  facteurs  sur  la  vitesse  d’intoxica- 
tion  :  le  poids  des  animaux  et  la  temperature  du  milieu. 

La  resistance  est  inversement  proportionnelle  au  poids.  Ainsi  deux 
cyprins,  1’un  de  1  gr.  3,  l’autre  de  2  gr.  5,  places  k  20°  dans  80  cm3 
d’eau  contenant  2  milligr.  de  hachisch,  meurent  respectivement  en 
soixante-quinze  minutes  et  soixante  minutes.  En  raison  de  ce  pheno- 
mBne,  on  ne  peut,  sans  erreur  grossiere,  rapporter  la  toxicite  au  kilo¬ 
gramme  d’animal  pour  la  comparer  k  celle  des  mammifferes.  Elle  ne 
semble  pas  moins  elevee  cependant  chez  les  poissons  etudies  que  chez 
les  petits  mammiferes,  le  cobaye  ou  la  souris. 

On  voit  le  grand  intent  que  presente  la  methode  de  Lopez-Lomba 
pour  la  recherche  de  trks  petites  quantites  de  toxique.  Elle  permet 
de  deceler  1/2  milligramme  de  resine.  D’autres  animaux-reactifs 
necessiteraient  25  milligr.  (souris)  B  100  milligr.  (cobaye)  pour 
obtenir  une  indication  stire. 

La  temperature  est  un  autre  facteur  auquel  il  est  necessaire  de 
pr4ter  une  grande  attention  si  l’on  veut  comparer  les  vitesses  d’intoxi- 
cation  de  plusieurs  poissons.  Nous  retrouvons  avec  le  hachisch  des 
differences  d’activite  comme  celles  qui  ont  ete  indiquees  auparavant  k 
propos  de  la  strychnine,  de  l’atropine,  de  la  cocaine  :  une  difference 
de  4°  pouvant  doubler  la  toxicite.  Une  methode  de  dosage  biologique 
qui  consisterait  k  observer  le  temps  d’apparition  des  divers  symp- 
tdmes  ou  le  temps  de  survie,  serait,  on  le  voit,  fort  imprecise. 

La  methode  biologique  est  au  contraire  utile  dans  une  recherche 
qualitative,  car  le  hachisch  possBde  un  nombre  encore  restreint  de 
reactions  chimiques.  Dans  le  travail  dejB  cite  [5]  nous  avons  montre 
que  trois  reactions  colorees  peuvent  servir  a  la  caracterisation  du 
hachisch  : 

1°  La  reaction  de  Beam,  heureusement  sensibilisee  et  modifiee  par 
Bouquet  ; 

2°  La  reaction  de  Ghamrawy  ; 

3°  La  reaction  que  nous  avons  proposee,  &  l’acetaldehyde-vanilline 
en  milieu  chlorhydrique,  d’une  grande  spedficite,  qui  permet  de 
deceler  0  milligr.  BIO  milligr.  8  de  resine. 

La  methode  biologique  que  nous  indiquons  aujourd’hui  offre  la 
mOme  sensibilite.  D’un  principe  tout  different,  elle  permet  de  con¬ 
firmer  l’analyse  chimique.  Notons  cependant  qu’elle  n’a  pas  la  sped- 
ficite  du  reactif  chimique  de  Duquenois  et  Negm.  Les  proprietes  con- 
-vulsivantes  du  hachisch  produisent  des  effets  trBs  voisins  de  ceux 
que  nous  avons  observes  avec  d’autres  poisons  convulsivants,  la 
narcotine  par  exemple.  Cet  alcaloi'de,  B  dose  d’ailleurs  considerable- 
ment  plus  forte  (1  gr.  a  2  gr.  dans  80  cm3)  produit  egalement  chez 
1’epinoche  et  le  cyprin  de  l’agitation,  des  convulsions  dedenchees 
par  le  bruit,  des  mouvements  autour  de  l’axe  longitudinal  et  une 
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periode  depressive  et  asphyxique.  Nous  avons  mSme  constate  jusqu’fk 
un  certain  point  des  sympt6mes  que  l’on  serait  tente  d’attribuer  exclu- 
sivement  au  hachisch  et  aux  inebriants  :  la  perte  d’equilibre,  la  titu- 
bation  ne  font  pas  souvent  defaut  dans  1 ’intoxication  narcotinique 
du  cyprin.  Binet  et  Morin  ont  observe  le  meme  desequilibre  chez  le 
gobie  dans  une  solution  4  1  p.  1.000  d’acide  lactique. 

V.  —  Conclusions. 

La  methode  de  Lopez-Lomba  permet  de  verifier  sur  des  espfeces 
animales  eioignees  de  celles  qui  furent  experimentees  jusqu’ici, 
l’action  inebriante  et  convulsivante  du  hachisch.  L’incoordination  des 
mouvements,  la  perte  de  l’equilibre,  sont  peut-4tre  dues  a  l’action 
cerebelleuse  de  cette  resine.  L’effet  sur  les  hemispheres  cerebraux 
se  traduit  chez  le  poisson  par  une  vive  excitation  corticale  (hyperes- 
thesie  sensorielle) ,  suivie  d’une  paralysie  (torpeur,  somnolence)  plus 
difficile  &  observer  parmi  les  autres  signes.  L’action  medullaire  est 
essentielle  :  l’hyperactivite  se  traduit  par  la  grande  excitabilite,  l’irri- 
tabilite  des  sujets,  l’exageration  de  leurs  reflexes,  les  grandes  convul¬ 
sions  affectant  seulement  la  partie  anterieure  du  corps  lorsque  la 
paralysie  a  deji  atteint  les  nerfs  du  train  posterieur.  La  paralysie 
bulbaire  est  enfin  la  cause  de  l’apnee  de  la  phase  asphyxique  qui 
termine  l’intoxication  par  le  hachisch  ou  les  autres  convulsivants. 

La  succession  des  symptdmes  observes  constitue  une  bonne  reaction 
biologique  du  cannabinol,  sensible  deji  avec  0  milligr.  5  de  resine. 
Cette  experimentation  physiologique,  s’ajoutant  aux  reactions  chimi- 
ques  de  coloration  existantes,  en  assure  l’identification  certaine. 

Quoique  tris  sensible,  cette  reaction  biologique  n’est  pas  speri- 
fique.Trop  sujette  aux  variations  individuelles,  aux  facteurs  exte- 
rieurs  (temperature,  etc.),  elle  ne  permet  pas  un  dosage  precis  de  la 
resine.  Le  dosage  colorimetrique  que  nous  avons  propose  avec  Negm 
est  actuellement  seul  k  donner  toutes  garanties. 

P.  Duqu£nois. 

(Faculty  de  Pharmacie  de  Strasbourg.) 
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Identification 

de  la  8-  (didthylaminoisopentyl)  amino-6-m6thoxy-quinoleine 
(Plasmoquine,  Praequine)  par  une  reaction  colorde. 

Schulemann,  Schonhofer  et  Wingler  ont  decrit  une  reaction 
color^e  pour  la  plasmoquine,  remade  synth4tique  antimalarique,  avec 
le  chloranile  (*). 

Cette  reaction  serait  sp4cifique  de  la  plasmoquine  et  la  limite  de 
sa  sensibility  situye  vers  1/200.000. 

Nous  avons  eu  l’occasion  d’utiliser  cette  reaction  et  avons  ety 
amenys  k  faire  des  ryserves  quant  &  sa  spycificity.  II  est  vrai  que  ni 
la  quinine,  ni  l’atybrihe  ne  dennent  de  coloration  avec  le  chloranile,' 
mais  la  8-(diythylaminopropyl)amino-6-mythoxy-quinoiyine  (Plasrno- 
cide,  Rhodoquine),  la  8-(diythylaminoythyl)amino-6-mythoxy-quino- 
lyine,  et  la  8-amino-6-mythoxy-quinoiyine  elle-pn^me  conduisent  a  des 
colorations  semblables  k  celle  obtenue  avec  la  plasmoquine. 

Par  la  suite,  nous  avons  trouvy  une  autre  ryaction  colorye,  k  la  fois 
plus  sensible  et  plus  nettement  spycifique  de  la  plasmoquine. 

Les  solutions  faiblement  sulfuriques  de  plasmoquine,  traityes  par 
une  solution  aqueuse  d’acide  iodique  (I03H)  dyveloppent  une  colora¬ 
tion  bleu  violet,  encore  appryciable  pour  les  dilutions  de  1/2.000.000. 

On  a  dissous  1  gr.  de  plasmoquine  dans  20  cm3  d’acide  sulfurique 
Si  10  %  et  compiyty  &  500  cm3  par  de  l’eau.  Par  dilution  de  parties 
aliquotes  de  cette  solution,  on  a  prypary  une  ychelle  de  solutions 
dont  la  concentration  dycroissait  jusqu’a  1/2.000.000. 


1.  Abhandl.  Gebiete  Auslandskunde,  Hamburg  Upiv.  26.  Reihe  D.  Medizin ,  Bd  2. 
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On  melange  10  cm3  de  chacune  des  solutions  avec  5  cm3  de  solu¬ 
tion  d’acide  iodique  Si  10  %  et  on  laisse  reposer. 

La  coloration  violette  apparalt  Si  froid  au  bout  de  trois  k  cinq 
minutes,  selon  la  concentration,  et  se  maintient  pendant  plus  d’une 
heure  pour  les  solutions  assez  concentres. 

Avec  le  plasmocide,  on  observe  une  coloration  analogue  mais  de 
nuance  sensiblement  plus  rouge  et  moins  violette  ;  elle  est  beaucoup 
plus  longue  a  apparaitre  (vingt  a  trente  minutes)  et  aussi  plus 
fugace. 

La  8-(diethylaminoethyl)amino-6-methoxy-quin  oleine  et.  la  sub¬ 
stance-mere  de  tous  les  produits  sus-mentionn.es  :  la  8-amino-6- 
methoxy-quinoleine ,  ne  produisent  aucune  coloration  avec  l’acide 
iodique  Si  la  temperature  ordinaire.  De  merrie,  aucune  coloration  n’est 
produite  par  l’atebrine  et  par  la  quinine  dans  les  conditions  d4crites 
ci-dessus. 

Notons  ici  que  le  point  de  fusion  de  la  8-amino-6-methoxy-quino- 
leine  pure  est  situe  Si  52°  et  non  Si  41°  (2)  ou  41,5°  (3)  comme 
le  donnent  les  rares  auteurs  qui  en  indiquent  le  point  de  fusion. 

Dans  l’urine,  la  reaction  est  beaucoup  moins  sensible.  Mais  on 
peut  constater  la  presence  de  quantites  minimes  de  plasmoquine  dans 
l’urine  en  extrayant  par  de  1 ’ether  l’urine  alcalinisee  et  en 
examinant  le  residu  de  distillation  de  la  solution  etberee,  dissous 
dans  un  peu  d’acide  sulfurique  dilue. 

Les  recherches  sur  cette  reaction  continuent. 

A.  E.  Tchitchibabine.  Ch.  Hoffmann. 

(. Laboratoire  des  etablissements  Kuhlmann 
pour  les  recherches  de  produits  pharmaceutiqucs,  a  Suresnes.) 

2.  Brevet  allemand  486  079. 

3.  X.  W.  Boehmer.  Rec.  Trav.  chim.  Pay s-Bas,  1937,  56,  p.  901. 
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MARCEL  GUERBET 

(1861-1938) 

Le  24  decembre  1938,  par  une  sombre  matinee  d’hiver,  de  nom- 
breux  amis,  collogues  et  eleves,  se  pressaient  a  l’eglfse  Saint-Jacques- 
du-Haut-Pas  pour  assister  au  service  fun&bre  c616br6  pour  Marcel 
Guerbet,  dec4d4  le  20  decembre  prudent.  Malgrd  la  rigueur  de  la 
temperature,  et  bien  que  le  defpnt  edt  desire  des  obsfcques  trfes 
simples,  tous  ceux  qui  l’avaient  connu  et  avaient  apprerie  sa  droiture 
et  sa  vie  de  labeur  tenaient  k  rendre  un  dernier  hommage  k  l’ami, 
au  maitre  disparu. 

Marcel  Guerbet  est  n6  k  Clamecy,  le  5  juillet  1861.  II  fit  ses  etudes 
secondaires  au  college  de  sa  ville  natale.  Apres  son  stage,  il  s’ins- 
crivit  a  l’Ecole  superieure  de  Pharmacie  de  Paris,  ou  il  se  montra  un 
brillant  eieve  ;  il  remporta  le  prix  Lebeault,  en  1885,  et  le  prix 
Buignet,  en  1886.  Entre  temps,  il  avait  ete  re?u  au  concours  de  l’inter- 
nat  en  pharmacie  des  hdpitaux,  en  1884,  avec  la  deuxieme  place  du 
classement.  En  1887,  il  obtint  la  medaille  d’or  au  concours  des  prix 
de  l’internat.  Il  passa  avec  succes  le  concours  de  pharmacien  des  Hdpi¬ 
taux  en  1889.  Il  fut  successivement  pharmacien  de  l’hopital  Bichat, 
de  la  Maison  municipale  de  sante,  de  l’hdpital  Tenon,  enfin  de 
l’H6tel-Dieu,  oh  il  prit  sa  retraite  en  1926. 

Poursuivant  en  meme  temps  sa  carrifcre  universitaire,  il  acquit  le 
dipldme  de  docteur  es  sciences  physiques  en  1894.  Il  fut  nomme  chef 
de  travaux  pratiques  h  l’Ecole  superieure  de  Pharmacie  de  Paris  en 
1899.  Agrege  en  1904,  il  fut  charge  dans  le  meme  etablissement  du 
cours  de  Mineralogie  et  d’Hydrologie  en  1911.  En  1918,  il  fut  designe 
comme  professeur  pour  la  chaire  de  Toxicologie,  qu’il  occupa  jusqu’& 
sa  retraite,  prise  en  1931. 

Grand  travailleur  malgre  une  sante  delicate,  il  consacra  k  la 
recherche  scientifique  tous  les  loisirs  que  lui  laissaient  ses  fonctions. 
On  se  souvient  &  l’H6tel-Dieu  de  sa  presence  au  laboratoire  jusqu’h 
une  heure  fort  avancee  de  la  nuit,  pour  surveiller  des  experiences  en 
cours.  Guerbet  a  laisse  de  nombreux  memoires,  caracterises  par 
une  grande  clarte  d’exposition  et  une  relation  trds  precise  des 
methodes  employees. 
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Ses  principales  recherches  sont  du  domaine  de  la  chimie  orga- 
nique.  Son  premier  travail,  qui  fit  l’objet  de  sa  these  de  doctorat  fes 
sciences  et  dont  1 ’ensemble  fut  public  en  189B  dans  les  Annales  de 
Chimie  et  de  Physique,  se  rapporte  a  l’acide  campholique.  Reprenant 
une  experience  de  Montgolfier,  il  montra  que  1 ’action  du  sodium 
sur  le  camphre  k  haute  temperature  (280-290°)  fournit  de  l’acide 
campholique  C10H,8O2,  en  mime  temps  que  des  carbures  terpe- 
niques.  L’acide  campholique  est  un  acide  faible,  qui  est  deplace  de 
ses  sels  par  l’anhydride  carbonique.  Pour  cette  raison,  l’acide  cam¬ 
pholique  n’etait  pas  regarde  comme  un  compose  possedant  une  fonc- 
tion  acide,  et  Friedel  lui  attribuait  une  constitution  dans  laquelle 
les  deux  atomes  d’oxygene  appartiennent  l’un  k  une  fonction  cetone, 
1 ’autre  une  fonction  alcool  tertiaire.  (Actuellement  on  considfere 
l’acide  campholique  comme  un  veritable  acide,  provenant  de  l’ouver- 
ture  du  cycle  hexamethyienique  du  camphre  ;  il  est  un  acide  faible 
parce  que  le  groupe  carboxyle  est  lie  &  un  atome  de  carbone  tertiaire.) 
Dans  la  reaction  du  sodium  sur  le  camphre,  l’acide  campholique  est 
accompagne  d’un  isom^re,  l’acide  isocampholique,  qu’on  separe  du 
premier  par  la  propriete  que  possfede  l’acide  campholique  de  ne  pas 
etre  etherifle  par  l’alcool  en  presence  d’acide  chlorydrique.  Guerbet 
a  prepare  les  differents  derives  de  1’acide  campholique  :  chlorure, 
ethers-sels,  amide,  anilide.  Le  chlorure  de  campholyde  est  transforme 
par  le  sodium  en  dicampholyle. 

Etudiant  ensuite  Faction  de  la  potasse  anhydre  sur  le  borneol,  Marcel 
Guerbet  montra  qu’en  operant  &  la  temperature  de  250°,  on  obtient 
avec  un  bon  rendement  l’acide  campholique,  accompagne  de  4  % 
d’acide  isocampholique  ;  la  reaction  produit  en  meme  temps  du 
camphre,  malgre  la  presence  de  1 ’hydrogene  degage  ;  il  doit  done 
s’etablir  un  equilibre  entre  le  borneol  et  le  camphre.  Si  l’on  part  du 
borneol  gauche,  on  obtient  de  l’acide  campholique  gauche  ;  l’isobor- 
neol  donne  dans  les  memes  conditions  l’acide  campholique  inactif, 
identique  au  racemique  provenant  du  melange  des  acides  droit  et 
gauche.  De  plus,  le  camphre  lui-meme  peut  etre  integralement  trans¬ 
forme  en  melange  d’acides  campholique  et  isocampholique  par  chauf- 
fage  k  280-290°  avec  la  potasse.  Quand  on  porte  k  la  temperature  de 
280°  le  melange  de  camphre,  de  borneols  et  de  leurs  derives  sodes 
resultant  de  Faction  du  sodium  sur  une  solution  toluenique  de  cam¬ 
phre,  il  se  forme,  It  cdte  d’acides  campholiques,  des  composes  hui- 
leux  neutres  que  Montgolfier  considerait  comme  des  carbures  terpe- 
niques.  Guerbet  montra  que  ces  corps  neutres  sont  le  bornylfene- 
camphre  et  le  bornylcamphre,  resultant,  le  premier  de  la  condensa¬ 
tion  du  camphre  sode  avec  le  camphre,  le  second  de  la  condensation 
du  borneol  sode  avec  le  camphre.  Dans  le  but  de  preparer  le  borny- 
lenecamphre,  il  a  chauffe  le  camphre  en  presence  d’une  solution  de 
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methylate  de  sodium  dans  l’alcool  m4thylique  ;  il  se  fait  une  petite 
proportion  seulement  du  derive  attendu,  alors  que  le  produit  prin- 
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cipal  est  un  dicamphre,  st4r4oisom£re  du  dicamphre  d’OnDO,  appeI4 
pour  cette  raison  isodicamphre  ;  cette  transformation  s’effectue  avec 
depart  d’hydrogfene,  ainsi  que  l’ont  observ4  Haller  et  ses  collabo- 
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rateurs  dans  des  experiences  analogues  ;  si  l’on  opere  &  180° ,  il  se 
forme  en  meme  temps  un  peu  de  bornyl&necamphre. 

Marcel  Guerbet  observa  que  l’alcool  amylique  provenant,  de  la  dis¬ 
tillation  de  l’amylate  de  sodium  employe  a  des  reactions  d’hydroge- 
nation  ne  distillait  pas  k  sa  temperature  normale  d’ebullition  ;  il  est 
souilie  en  effet  par  un  nouvel  alcool  contenant  dans  sa  molecule  un 
nombre  double  d’atomes  de  carbone.  Cette  observation  le  conduisit 
a  etudier  de  plus  pres  Taction  du  sodium  sur  T alcool  amylique  de 
fermentation  ;  il  constata  que  deux  molecules  d’alcool  amylique 
reagissent  sur  une  molecule  d’amylate  de  sodium  pour  donner  une 
molecule  d’un  alcool  diamylique  C10H22O  et  une  molecule  d’acide 
isovaierique.  En  etendant  cette  reaction  5  d’autres  alcools,  Guerbet 
fit  voir  qu’elle  est  generate  et  s ’applique  non  seulement  aux  alcools 
primaires,  mais  encore  aux  alcools  secondaires.  Il  est  n&essaire, 
avec  les  alcools  autres  que  l’alcool  amylique,  de  faire  reagir  le  sodium 
sur  l’alcool  consider,  k  une  temperature  de  210°,  pendant  vingt- 
quatre  heures  ;  il  y  a  formation  d’un  nouvel  alcool  ayant  un  nombre 
d’atomes  de  carbone  double  de  celui  de  Talcopl  g4n6rateur  ;  il  se 
forme  en  m6me  temps  d’ailleurs  des  alcools  plus  condenses,  renfer- 
mant  trois  fois  plus  d’atomes  de  carbone  que  l’alcool  mis  en  oeuvre. 
De  plus,  si  Ton  met  en  presence  de  sodium,  k  210°,  un  melange  de 
deux  alcools,  Tun  d’eux  reagit  sur  le  derive  sode  de  l’autre  pour 
donner  naissance  &  un  nouvel  alcool  resultant  de  la  condensation  des 
deux-  alcools  employes  ;  il  y  a  elimination  d’eau  entre  l’oxhydryle  de 
Tun  des  alcools  et  le  groupe  methyle  voisin  du  groupement  fonction- 
nel  de  l’autre  alcool.  Lorsque  Ton  condense  deux  alcools  primaires, 
1’eiimination  d’eau  se  fait  toujours  aux  depens  du  groupement  fonc- 
tionnel  de  l’alcool  le  plus  riche  en  carbone  ;  si  Ton  condense  un 
alcool  primaire  avec  un  alcool  secondaire,  elle  se  fait  aux  depens  du 
groupement  fonctionnel  de  l’alcool  primaire. 

Gen6ralisant  la  reaction  obtenue  avec  le  borneol,  Marcel  Guerbet 
etudia  Taction  de  la  potasse  anhydre  sur  les  alcools.  En  chauffant  le 
melange  d’alcool  et  de  potasse  k  240-250°,  l’alcool  est  transforme  en 
1’acide  correspondant  ;  mais  les  produits  accessoires  sont  differents 
suivant  la  classe  de  l’alcool  employe.  Pour  les  alcools  primaires,  il 
se  forme  avec  les  premiers  termes  de  l’hydrogene  et  des  carbures 
ethyieniques,  puis  5  partir  du  terme  en  C7  de  l’hydrogfcne  seulement, 
la  transformation  de  l’alcool  en  acide  devenant  totale.  Les  alcools 
secondaires  se  comportent  d’une  autre  fagon  ;  si  une  petite  partie 
de  l’alcool  s’oxyde  en  acide,  la  plus  grande  part  donne,  par  d£shy- 
dratation,  des  alcools  deux  et  trois  fois  plus  condenses.  Les  alcools 
tertiaires  sont  lentement  oxydes  en  fournissant  des  acides  par  scission 
de  leur  molecule  et  en  d^gageant  de  l’hydrogfcne  ;  il  ne  se  fait  que 
des  traces  de  carbures.  Cette  reaction  permet  de  distinguer  les  trois 
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classes  d’alcools,  si  toutefois  leur  poids  moleculaire  est  suffisamment 
41ev6,  d’aprfes  l’importance  du  degagement  d’hydrog^ne  et  la  propor¬ 
tion  de  carbures,  non  miscibles  Si  l’eau,  formas. 

Les  proprtetes  reductrices  de  l’amylate  de  sodium  permirent  A 
Guerbet  d’effectuer  la  transformation  des  amides  en  amines  pri- 
maires  avec  un  excellent  rendement. 

II  etudia  la  decomposition  par  la  chaleur  des  solutions  des  sels 
mercuriques  des  a-oxyacides,  qui  conduit  aux  aldehydes.  Ainsi,  la 
solution  de  lactate  mercurique,  chauffee  a  1 ’ebullition,  donne  de 
1 ’acetaldehyde,  en  m4me  temps  qu’il  se  produit  du  lactate  mercu- 
reux  et  de  l’acide  lactique  libre.  Le  gluconate  mercurique  fournit 
l’arabinose  gauche.  II  a  indique  une  methode  de  preparation  des 
acides  dialcoylarsiniques  asymetriques,  composes  inconnus  aupara- 
vant  :  en  traitant  l’oxyde  de  methylarsine  par  un  melange  de  potasse, 
d’alcool  et  de  chlorure  d’ethyle,  on  obtient  le  methyiethylarsinate  de 
potassium  ;  le  sel  de  sodium  correspondant  ne  se  forme  pas  si  l’on 
substitue  la  soude  Si  la  potasse. 

En  dehors  de  ses  recherches  de  cbimie  pure,  Guerbet  s’interessa 
Si  la  chimie  pharmaceutique.  II  fit  dans  ce  domaine  une  etude  tr£s 
complete  de  la  composition  de  1 ’essence  de  santal  des  Indes  orien¬ 
tates.  Cette  essence  renferme  deux  carbures  sesquiterpeniques,  les 
santatenes  a  et  p  ;  deux  alcools  sesquiterpeniques  primaires,  les  san- 
talols  a  et  p,  separes  au  moyen  de  leurs  ethers  phtaliques  ;  une 
aldehyde  C15H240,  le  santalal  ;  un  acide  0,5112402,  1’acide  santalique  ; 
un  autre  acide  ClttH1402,  l’acide  teresantalique  ;  enfln  des  produits 
volatile  trfes  odorants,  dans  la  proportion  de  2  Si  3  p.  1.000. 

Enseignant  la  Toxicologie  Si  la  Faculte  de  Pharmacie,  Guerbet 
s’appliqua  Si  perfectionner  les  methodes  de  cette  science.  II  donna 
une  methode  de  caracterisation  de  l’acide  benzoique,  fondee  sur  sa 
diazotation,  et  applicable  Si  la  recherche  toxicologique  des  ethers  ben- 
zoi’ques,  atropine,  cocaine,  stovaine.  II  indiqua  un  precede  de  carac¬ 
terisation  des  matteres  colorantes  du  safran,  utilisant  une  reaction 
coloree  de  la  crocetine,  qui  permet  la  recherche  du  laudanum  dans 
les  viscferes. 

Marcel  Guerbet  s’acquitta  de  ses  fonctions  d’enseignement  et  de 
ses  fonctions  hospitalteres  avec  la  meme  conscience  que  celle  qu’il 
apporta  Si  ses  recherches.  Son  cours  de  Toxicologie  fut  empreint  des 
memes  qualites  de  clarte  et  de  precision  que  ses  travaux  de  labora- 
toire.  Dans  les  hdpitaux  dont  il  dirigea  le  service  pharmaceutique, 
il  a  laisse  le  souvenir  d’un  maitre  fermement  attache  Si  son  devoir, 
bien  informe  des  necessites  de  son  service,  d’une  courtoisie  parfaite 
vis-Si-vis  de  ses  collaborateurs. 

Modeste,  Guerbet  regut  peu  d’honneurs  ;  il  ne  fut  fait  chevalier 
de  la  Legion  d’honneur  qu’en  1922,  Si  soixante  et  un  ans.  Cependant 
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l’Academie  des  Sciences  avait,  en  1929,  recompense  ses  travaux  en 
lui  decernant  le  prix  Jecker.  II  fit  partie  de  la  Societe  de  Pharmacie 
pendant  trente-huit  ans  et  en  fut  le  president  en  1915. 

II  avait  6t6  cruellement  4prouv4  pendant  la  guerre  par  la  perte  d’un 
fils  mort  pour  la  France.  Son  fils  Andre  Guerbet,  aprfcs  Stre  sorti 
comme  inggnieur  de  l’Ecole  Centrale  des  Arts  et  Manufactures,  s’etait 
orientd  vers  la  pharmacie.  La  presence  pr&s  de  lui  de  nombreux  petits- 
enfants,  avait  dtd  pour  Marcel  Guerbet  une  douce  consolation  dans 
les  demises  ann^es  de  son  existence. 

Telle  fut  une  vie  de  savant  toute  pleine  de  travail  opinidtre,  dupli¬ 
cation  constante  k  la  recherche  scientifique,  de  d&vouement  aux 
intents  sup^rieurs  de  la  profession. 

Paul  Couroux. 
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1°  LIVRES  NOUVEAUX,  THESES 

PASTEUR  VALLERY-RADOT.  (Euvres  de  Pasteur,  t.  VII.  Un  vol.  in-8° 
j6sus,  666  pages.  Prix  :  150  fr.  Masson  et  O,  edit.,  Paris,  1939.  —  Nous  avons 
signaie  en  leur  temps  et  analyse  brievement  les  volumes  precedents  des 
OEuvres  de  Pasteur,  pieusement  etablis  par  les  soins  de  son  petit-fils,  le 
docteur  Pasteur  Vallery-Radot,  professeur  agrkge  a  la  Faculte,  membre  de 
l’Academie  de  Medecine. 

Avec  ce  septieme  et  dernier  volume,  on  est  dorenavant  en  possession  d’une 
tr6s  belle  vue  d’ensemble  sur  les  travaux  de  Pasteur,  dont  le  nom  appartient 
k  la  science  mondiale,  tellement  son  esprit  et  ses  recherches  ont  deborde 
des  limites  nationales. 

Ce  tome  VII  n’est  pas  seulement  une  table  des  matures,  ni  un  Index  ana- 
lytique  et  synthitique,  mais  il  renferme  de  plus  une  sdrie  de  notes  groupies 
sous  le  titre  de  Melanges  scientifiques  et  litteraires,  qui  montrent  l’etendue 
des  conceptions  de  ce  grand  Frangais. 

L’on  se  sent  bien  petit  k  la  lecture  de  certaines  de  ses  lettres,  tout  en  ne 
pouvant  se  defendre  d’un  sentiment  d’orgueil  national. 

Prof.  hon.  Em.  Perrot. 

FLEURY  (P.).  Fiches  techniques  de  chimie  biologique  (5°  edit.), 
1939,  et  deux  iCme  supplement  aux  Aches  techniques  de  chimie 
biologique.  Prix,  Edition  complete  :  50  fr. ;  deuxikme  supplement  seul  : 
20  fr.,  port  en  sus.  Editions  V£ga,  Paris,  1939.  —  On  sait  quels  services 
rendent,  dans  tous  les  laboratoires  d'analyse,  depuis  la  publication  des  pre¬ 
mieres,  les  fiches  techniques  du  professeur  Fleury.  Redigees  avec  la  plus 
grande  precision,  avec  le  plus  grand  souci  pratique  du  laboratoire,  elles  ont 
trouve  le  meilleur  accueil.  Depuis,  elles  ont  6te  tenues  k  jour,  par  un  pre- 
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mier  supplement,  edite  en  1935.  Un  nouveau  supplement  parait  maintenant. 
On  y  trouvera,  &  cdte  de  quelques  corrections  ou  modifications  aux  Aches 
anterieures,  16  Aches  nouvelles,  consacrees  aux  techniques  suivantes  :  den- 
site,  glucose;  creatinine,  acetone  urinaires;  preikvement  du  sang,  determi¬ 
nation  du  temps  de  saignement  et  de  la  vitesse  de  coagulation,  dosage  de 
l’azote  non  proteique,  de  l’azote  polypeptidique,  composition  quantitative  du 
sanghumain  normal;  essais  des  selles,  determination  de  leur  composition. 

La  forme  de  publication  de  ces  Aches  les  rend  particulikrement  commodes 
k  consulter.  Cette  mise  au  point  nouvelle,  ce  complement  apporte  aux 
publications  anterieures  seront  des  plus  apprecids  par  les  usagers  nombreux 
des  Aches  du  professsur  Fledry.  M.  Mascre. 


STARKENSTEIN  (Emil).  Lehrbucli  der  Pharmakologie,  Toxiko- 
logie  and  Arznei  verordnung.  Traite  de  Pharmacologie,  toxicologie  et 
prescription  des  medicaments.  Un  vol.  grand  in-8°,  si-758  pages,  40  Agures. 
Prix,  broche  :  20  M. ;  relie  :  23  M.  Franz  Deuticke,  edit.,  Wien  et  Leipzig, 
1938.  —  Dans  l’avant-propos  de  cet  ouvrage,  l’auteur,  professeur  de  phar¬ 
macologie  et  matikre  rnddicale  a  l’Universite  de  Prague,  deAnit  la  pharma¬ 
cologie,  ainsi  que  ses  rapports  avec  les  disciplines  voisines,  physiologie, 
pathologie,  toxicologie ;  en  dehors  de  l’interfit  de  la  recherche  dans  ce  vaste 
domaine,  leur  aboutissant  pratique  doit  6tre,  pour  le  medecin,  la  prescrip¬ 
tion  des  medicaments  destines  au  malade. 

Partant  de  ces  principes,  E.  Starkenstein  a  etabli  comme  suit  le  plan 
general  de  son  magistral  ouvrage  :  G6neralites  sur  la  pharmacologie  [avec 
apergu  sur  1’homcBopathie  et  considerations  sur  les  actions  pharmacolo- 
giques,  sort  des  medicaments  dans  l’organisme,  metabolisme  intermediate, 
accoutumance,  principes  de  la  posologie]  (45  pages).  Generalites  sur  la  toxi¬ 
cologie  (10  pages).  Relations  de  la  pharmacologie  avec  la  therapeutique  pra¬ 
tique  [principes  de  la  classiAcation  des  medicaments,  formes  medicamen- 
teuses,  associations  thdrapeutiques,  principes  de  Part  de  prescrire]  (39  pages). 

L’auteur  aborde  ensuite  la  «  Pharmacologie  spdciale  »  dont  1’etude  forme 
la  matiere  principale  de  son  Traite,  puisqu’elle  occupe  largement  plus  des 
trois  quarts  des  pages.  En  conformite  des  principes  enoncks  dans  les  cha- 
pitres  precedents,  les  medicaments  sont  groupes  ici  d’aprfes  l’appareil  sur 
lequel  ils  agissent  ou  d’aprks  leur  mode  d’action  :  excitants,  puis  paralysants 
du  systkme  nerveux  central  (analgesiques,  hypnotiques,  narcotiques,  etc.), 
des  nerfs  pkripheiiques,  du  systkme  nerveux  vegetatif  (adrenaliniques, 
principes  amers,  groupe  de  l’ergotoxine,  acetylcholine,  alcaloides  du  groupe 
de  l’atropine,  nicotine);  coeur  et  circulation  (digitale  et  digitaliques,  etc.) ; 
sang  et  organes  hemopoietiques  (an6mies,  fer,  toxicologie  du  sang,  etc.); 
respiration;  organes  k  musculature  lisse;  appareil  digestif  (kmetiques, 
laxatifs,  etc.) ;  organes  sexuels;  bchanges  aqueux;  regulation  thermique 
(febrifuges);  metabolisme,  hormones,  vitamines,  etc.;  facteurs  physiques 
(lumikre,  rayons  X,  radium) ;  irritants  et  lenitifs  (mucilagineux,  astrin¬ 
gents,  etc.);  generalites  sur  les  antitoxines,  serums  et  vaccins;  parasites 
externes,  intestiuaux  et  internes ;  maladies  bacteriennes  et  desinfection ; 
toxicologie  des  metaux  lourds. 

Cette  enumeration  ne  saurait  donner  une  idde  de  la  qualite  du  copieux 
ouvrage  que  nous  presentons  au  lecteur ;  elle  permettra  sans  doute  de  bien 
se  rendre  compte  de  l’importance  des  sujets  traites  et  de  l’ordre  qui  a  pre¬ 
side  a  leur  expose.  Exempt  de  toute  bibliographic,  ce  fort  volume  constitue 
en  lui-meme  un  ensemble  complet,  dont  une  table  detaillde  rend  la  consul¬ 
tation  facile  et  proAtable.  R.  Weitz. 
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DEROBERT  (L.).  Les  troubles  de  la  thermo-regulation .  Un  vol. 
in-8°,  218  pages.  Prix  :  60  fr.  Masson  et  Cie,  edit.,  Paris,  1939.  —  Cette 
monographie  temoigne,  de  la  part  de  l’auteur,  d’un  souci  constant  de 
degager  objectivement  et  aussi  nettement  que  possible,  les  faits  expArimen- 
taux,  puis,  en  s’appuyant  sur  cette  base,  il  esquisse  une  etiologie  des  etats 
pathologiques  dus  a  Paction  de  la  chaleur.  Dans  ce  but,  il  etudie  tout  d’abord 
la  thermo-regulation,  puis  l’hyperthermie  provoquee  soit  par  des  agents 
physiques  (chaleur,  lumiAre  rouge,  ondes  courtes),  soit  par  des  substances 
chimiques  (soufre)  ou  biologiques  (malariatherapie). 

Le  second  chapitre  est  consacre  A  l’hyperthermie  accidentelle,  le  coup  de 
chaleur.  AprAs  avoir  envisage  la  symptomatologie,  les  lesions  anatomo- 
pathologiques  et  les  modifications  humorales  observees  au  cours  de  cet  etat 
pathologique,  l’auteur  aboutit  a  la  conclusion  que  nous  avons  formuiee  dAjA 
en  1923,  notamment  A  l’identite  de  cet  etat  avec  le  choc  humoral  par  troubles 
d’equilibre  colloidal  du  plasma  sanguin  et  floculation  consecutive.  Pour 
cette  raison,  l’affirmation  de  Pauteur  (p.  75),  «  Kopaczewski  refute  la  theorie 
du  choc  anaphylactique  »  doit  Atre  interprAtAe  dans  le  sens  suivant :  choc 
humoral  et  non  anaphylactique,  c’est-A-dire  un  choc  par  la  premiere  inter¬ 
vention,  chez  un  individu  dont  le  pouvoir  rAgulateur  thermique  est  Apuise 
(voir  Paris  mddical,  26  septembre  1936). 

Dans  une  partie  spAciale,  Pauteur  etudie  le  choc  thermique  experimental : 
il  traite  des  oscillations  des  taux  de  PurAe,  des  polypeptides,  du  glucose  et 
du  chlore,  puis  examine  en  detail  les  lesions  anatomo-pathologiques  et  les 
variations  globulaires  sanguines. 

En  confrontant  les  rAsultats  obtenus  au  cours  de  ses  recherches  person- 
nelles  avec  ceux  signalAs  par  d’autres  auteurs  dans  le  choc  thermique  et 
dans  les  etats  pathologiques  provoquAs  par  le  soleil,  par  l’acle  opAratoire  et 
enfin  par  les  brfilures,  Pauteur  s’incline  devant  les  analogies  ainsi  constatAes 
et  se  range  A  l’avis  suivant :  tous  ces  etats  sont,  en  rAalite,  des  etats  de  choc 
humoral.  Cette  conclusion,  nous  l’avons  rAcemment  developpAe  dans  une 
monographie  spAciale  ( Essai  de  meteoro-pathologie,  Bailliere,  Aditeur,  Paris, 
1939). 

La  monographie  de  Pauteur  doit  Atre  considArAe  comme  une  tentative 
des  plus  heureuses  d’apporter  un  peu  de  clarte  dans  la  pathogAnie  et 
dans  la  comprehension  des  Atats  morbides  provoquAs  par  des  facteurs 
physiques. 

La  bibliographie  soignAe  et  assez  complete  fait  de  cet  ouvrage  un  utile 
instrument  de  travail.  W.  Kopaczewski. 


IY.  Centenario  do  estabelecimento  deflnitivo  da  Universidade 
em  Coimbra  (1537-1937).  Un  vol.,  253  pages,  72  gravures  ou  photo¬ 
graphies,  AditA  par  les  Noticias  farmaceuticas ,  Coimbra  (Portugal).  —  On 
sait  que  Coimbre  servit  de  capitate  au  Portugal  pendant  des  siAcles.  L’ou- 
vrage  que  nous  prAsentons  a  AtA  AditA  pour  commAmorer  l’Atablissement 
dAfinitif  de  1’UniversitA  de  Lisbonne  a  Coimbre,  Atablissement  qui  se  fit 
en  1537. 

AprAs  avoir  prAsentA  les  textes,  gravures,  diplAmes  et  sceaux  qui  se 
rapportent  A  la  crAation  de  1’UniversitA  elle-mAme,  les  auteurs  montrent 
PAvolution  de  la  partie  de  PUniversitA  qui  nous  intAresse  particulierement : 
l'Ecole  supArieure  de  Pharmacie,  transformAe,  elle  aussi,  en  FacultA  en 
1919. 

Les  souvenirs  des  anciennes  pharmacies  et  des  grands  maitres  portugais 
de  notre  art  sont  rappelAs;  PAvolution  historique  est  signalAe,  avec,  en  parti- 
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culier,  les  modifications  successives  des  programmes  d’enseignement ;  enfin 
sont  prdsentdes  les  personnalitds  actuelles,  ou  de  la  gyration  prdcddente, 
auxquelles  sont  dus  les  plus  rdcents  progrds.  Au  simple  vu  des  gravures  et 
des  photographies,  il  faut  bien  convenir  que  les  dispositions  rdcentes  de  la 
Faculty,  en  ce  qui  concerne  en  particulier  les  laboratoires,  sont  fort  dignes 
d’un  passd  somptueux. 

Sans  insister,  nolons  l’existence  de  diplomes  de  pharmaciens-chimistes,  de 
licencies  en  pharmacie,  et  soulignons  la  preoccupation  qu’ont  les  professeurs 
de  donner  a  leur  pays  non  seulement  de  bons  pharmaciens  praticiens,  mais 
aussi  des  hommes  capables  de  se  consacrer  aux  progres  des  industries  phar- 
maceutiques,  qu'elles  s'appuient  sur  la  chimie  ou  sur  la  biologie. 

Cet  ouvrage  dlevd  pieusement  a  1’honneur  de  lUniversitd  d’un  grand  pays, 
par  les  fils  qu’elle  a  formes,  montre  toule  la  vitalitd  des  rouvres  construites 
avec  sdrdnitd  au  cours  des  sidcles ;  il  montre  aussi  toute  la  force  des  pays 
ou  les  essors  actuels  consentent  a  s’appuyer  sur  de  solides  traditions. 

J.  Regnier. 

HAZARD  (Rend).  Actions  physiologiq«es  compardes  do  deux 
stdreo-isomdres,  le  tropanol  et  le  pseudoiropanol,  et  de  quel- 
qnes-uns  de  I*-urs  ddrbds.  Un  vol.  gr.  in-8®,  87  p.,  24  fig.  Th&se  Doct.  Sc. 
Paris.  Prix  :  25  fr.  Masson  et  Cie,  ddit.,  Paris,  1939.  —  Dans  cette  thdse  de 
doctorat  ds  sciences,  l’auteur  presente  l’ensemble  des  travauxqu’il  a  effectuds 
depuis  plusieurs  anndes  sur  la  pharmacodynamie  du  tropanol,  du  pseudo- 
tropanol  et  de  leurs  derivds. 

11  a  dtudie  tout  d’abord  Finfluence  de  la  position  dans  l’espace  de  la  fonc- 
tion  alcool  (on  sail  que  cette  position  crde  l’isomdrie  optique),  puis  l’influence 
de  la  disparition  de  cette  fonclion  par  oxydation  avec  formation  de  la  cdtone 
commune,  la  tropanone,  enfin  les  consdquences  du  blocage  de  la  fonction 
cdtone,  soit  par  l’hydroxylamine,  soit  par  la  semicarbazi'de.  Passant  alors  A 
l’dtude  de  l’autre  partie  constituante,  Famine,  en  maintenant  la  fonction 
alcool,  il  a  modifid  la  fonction  azotde  soit  par  fixation  d’oxygene,  soit  par 
ddmdlhylation. 

Tous  ces  corps  chimiques,  connus  ou  nouvellement  prdpards,  ont  did 
dtudies,  du  point  de  vue  physiologique  et  pharmacodynamique,  A  l’aide  de 
nombreuses  techniques :  toxicild  avec  dtude  particulidie  de  Faction  surle 
systdme  nerveux  central,  action  sur  le  systdme  nerveux  autonome  [excila- 
biliid  du  parasympathique  :  vague  cardiaque  et  vague  intestinal,  corde  du 
tympan,  moteur  oculaire  commun  (mydriase);  excitabilite  du  sympathique], 
action  sur  le  coeur  el  les  vaisseaux,  action  sur  les  muscles  lisses  (chronaxie). 

Une  bonne  bibliographie  termine  Fouvrage.  Les  relations,  exposdes  fort 
clairement,  mises  en  dvidence  entre  la  constitution  chimique  et  les  pro- 
pridtds  physiologiques  sont  precieuses  A  plus  d’un  titre.  J.  Regnier. 

ROUZIOUX  (Jean).  Application  des  plidnomdnes  capillaires  ft 
I’aunlyse  de  I’imile  d’olive.  Un  vol.  in-8®,  54  pages.  Thise.  Doct.  Univ. 
Nancy  ( Pharm .),  1937.  Imprimerie  Jacques  et  Demontrond,  A  Besan^on.  — 
Dans  ce  travail  trds  clairement  ordonne,  l’auteur  s’est  proposd  de  montrer 
ce  que  Fon  peut  altendre  des  divers  modes  de  mesure  de  la  tension  superfi- 
ficielle  et  de  la  tension  interfaciale,  dans  Fanalyse  des  huiles  vdgdtales,  pour 
verifier  les  caractdres  de  purele  de  celles-ci. 

Aprds  avoir  ddfini  la  tension  superficielle,  M.  Rouzioux  indique  les  princi- 
pales  mdthodes  employdes  pour  la  mesurer  :  mdlhode  des  tubes  capillaires, 
mdlhodes  des  rides,  des  veines  liquides  oscillantes,  de  la  pression  interieure 
Bull.  Sc.  Pharm.  ( Mai  1939).  16 
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des  bulles,  mAthode  de3  gouttes,  utilisee  par  Duclaux  et  par  Dubrisay, 
mAthode  d’arrachement  de  Legomte  du  Nouy.  II  applique  ensuite  ces  deux 
dernieres  A  33  Achantillons  d’huile  d’olive  venant  du  Maroc,  d’Algerie  et  de 
Tunisie  et  d’origine  certaine.  II  est  sans  doute  A  regretter  que  l’Achantillon- 
nage  n’ait  pas  Agalement  portA  sur  des  huiles  d’olive  d’origine  proven^ale, 
espagnole  ou  autre.  Bien  que  ces  huiles  prAsentent  des  aciditAs  trAs  difTA- 
rentes,  l’auteur  a  trouvA,  pour  leur  tension  superficielle,  uniformAment  34,9- 
par  la  mAthode  d’arrachement  et  34,6  par  celle  des  gouttes.  D’autres  huiles 
vAgAtales  comestibles,  essayAes  comparalivement,  possfedent  des  tensions 
superflcielles  trAs  voisines. 

Puis,  l’auteur  a  determinA  le  poids  moleculaire  moyen  (=871),  d’ou  le 
volume  moIAculaire  de  l’huile  d’olive. 

La  tension  interfaciale  entre  l’eau  et  l’huile  varie  en  fonction  de  1’aciditA 
de  1’huile  et  du  pH  de  la  phase  aqueuse.  Si  A  cette  derniAre  portion  liquide 
on  a.joute  une  trace  d’alcali,  la  tension  superficielle  est  abaissAe,  d’ou  la 
possibilitA  de  dAterminer,  pour  chaque  acide  gras,  un  indice  (mulsif , 
Avidemment  variable  selon  la  quantitA  d’alcali  (par  exemple  soude  N/500) 
ajoutAe.  Cette  mAthode  permet  de  retrouver  une  trAs  faible  proportion 
d’huiles  d’arachide,  de  sAsame,  de  colza  ou  de  coton,  ajoutAe  a  l'huile 
d’olive;  seule,  l’huile  de  vaseline  ne  modifie  pas  cet  indice  Amulsif.  Cette 
mAthode  physique,  qui  ne  nAcessite  qu’un  malAriel  rAduit,  parait  le  moyen 
le  plus  sensible  pour  dAceler  les  falsifications  de  l’huile  d’olive. 

R.  Wkitz. 


2'  JOURNAUX  -  REVUES  -  SOCIETES  SAVANTES 


Chimie  analytique. 

Recherches  sur  la  reaction  de  Schryver-Fosse  et  sur  ses 
applications  analytiques.  Paget  (M.)  et  Berger  (R.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1938, 
207,  p.  800.  —  La  rAaction  hydrazinique  du  formol  de  Schryver,  appliquAe 
par  Fosse  A  l’identification  de  l’acide  glyoxylique,  permet  de  caractAriser  et 
de  doser  colorimAtriquement  l’acide  oxalique  aprAs  sa  transformation  en 
acide  glyoxylique  par  action  du  zinc  en  milieu  acide.  On  peut  aussi  appliquer 
cette  mAthode  A  la  diagnose  de  l’acide  ascorbique  en  oxydant  celui-ci  en 
acide  oxalique  par  le  permanganate  en  milieu  acide  et  A  l’acide  lartrique 
traitA  par  le  mAme  rAactif  oxydant.  P.  C. 

,  Relictions  d'identitft,  par  micro-cristalloscopie,  des  anions 
organ  iqucs  ft  sets  d’argcnt  insolubles.  Deniges  (G.).  Bull.  Soc. 
Pharm.  Bordeaux,  1938,  76,  n°  4,  p.  173.  —  On  met  I  ou  II  gouttes  de  I’acide  a 
identifier  (acides  formique,  acAtique,  propionique,  ortho-  et  isobutyrique) 
dans  un  petit  cristallisoir  de  verre  recouvert  d’une  lame,  munie  en  son  milieu 
en  dessous  d’une  goultelette  de  rAactif  argentique  ammoniacal.  DAs  que 
cette  prAparalion  devient  trouble,  on  examine  au  microscope  avec  200  ou 
150  diamAtres;  Chaque  anion  donne  ses  cristaux  spAcifiques.  R.  R. 

Diagnose  rapide  de  la  cystine  par  trois  tests  micro-erislal- 
lins  suceessl Is.  DenigAs (G.).  Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1938, 76,  n°  4,  p.  180. 
—  La  cystine,  humectAe  avec  l’acide  chlorhydrique  concentrA,  fournit  des 
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cristaux  prismatiques,  isolAs  ou  groupes  ep  eventail,  de  chlorhydrate  de 
cystine.  Ges  cristaux  trails  par  I  goutte  d’eau  que  Ton  fait  ensuite  Avaporer, 
donnent  des  lamelles  hexagonales  de  cystine  par  hydrolyse  du  chlorhydrate. 
L’acide  iodique  fonctionne  comme  systAme  oxydo-reducteur  et  transforme 
quantitativement  la  cystine  en  acide  cystAique,  avec  liberation  d’iode;  cet 
acide  forme  des  micro-cristaux  en  forme  d’ApAe  triangulaire,  visibles  mAme 
it  l’mii  nu  au  bout  de  douze  heures.  R.  R. 

Sur  le  dosage  de  1’alcali  fibre  dans  les  sbiiitls  de  silicates 
aleaiins.  Mesnard  (Pierre).  Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1938,  76,  n°  4, 
p.  202.  —  La  mAthode  au  chlorure  de  baryum  est  la  plus  exacte,  A  condition 
d’opArer  en  milieu  alcoolique  A  50  %■  L’alcalinite  de  ces  solutes  est  due  en 
presque  totality  A  l’hydrolyse  des  silicates,  par  addition  d’eau.  R.  R. 

Determination  de  la  catAine  dans  ie  cafe.  La  determinazione 
della  caffeina  nel  cafFA.  Scotti  (G.).  Boll,  chimico-farm.,  1938,  77,  n°  13, 
p.  403-405.  —  Le  cafe  pulverise  est  traite,  A  1’ebullition,  par  l’eau,  en  pre¬ 
sence  de  chaux,  pendant  quinze  minutes.  On  ajoute  de  l’acetate  d’aluminium 
et  continue  A  faire  bouillir  pendant  quelques  minutes.  On  refroidit,  filtre 
une  portion  aliquote  que  1’on  concentre,  au  bain-marie,  A  10  cm*  On  ajoute 
un  exces  de  permanganate  A  10  %  (coloration  jaune)  et  laisse  une  heure. 
L’exces  de  permanganate  est  detruit  par  l’eau  oxygAnAe.  On  filtre,  lave  et 
Avapore  le  liquide  A  sec.  Le  rAsidu  est  extrait  A  plnsieurs  reprises  par  le  tAtra- 
chlorure  de  carbone,  le  solvant  evaporA  et  le  nouveau  rAsidu  ainsi  obtenu 
est  pesA.  II  est  constituA  parde  la  cafAine  absolument  pure.  A.  L. 

Determination' de  la  eafAine  dans  le  thA.  La  determinazione  della 
caffeina  nel  tA.  Scotti  (G.).  Boll,  chimico-farm.,  1938,  77,  n®  14,  p.  444.  —  Le 
thA,  finement  pulvArise,  est  traitA  A  l’ebullition  par  l’eau,  en  presence  de 
chaux,  pendant  dix  minutes.  On  ajoute  de  1’acAtate  d’aluminium,  et  continue 
1’Abullition  quelques  minutes.  On  refroidit  et  ajoute  du  permanganate  de 
potassium  A  5  »/<,,  jusqu’A  coloration  rose  et  laisse  agir  une  heure.  On  filtre 
une  partie  aliquote  du  liquide,  que  l’on  Avapore  A  sec.  Le  rAsidu  blanc,  ou  A 
peine  teintA  de  jaune,  est  constituA  par  de  la  cafeine  pure.  On  la  dissout 
dans  le  tAtrachlorure  de  carbone,  et  evapore,  dans  un  ballon  tarA,  la  solution 
ainsi  oblenue;  on  sAche  une  heure  A  -|-100“  eton  pAse.  A.  L. 

Dosage  volnmAtrique  de  l’oxyde  de  carbone.  Nuovo  metodo 
volumetrico  di  determinazione  quantitativa  dell’  ossido  di  carbonio.  Ventu- 
roli  (G.|.  Boll,  chimico-farm.,  1939,  78,  n°  1,  p.  1-4.  —  L’auteur  montre  que 
l’oxyde  de  carbone  est  oxydA  quantitativement  par  une  solution  dAcinormale 
de  permanganate  de  potassium  contenue  dans  deux  tubes  A  boules,  et 
chauffAe  A  80-90°.  II  a  mis  au  point  une  mAthode  simple  de  dosage  de 
l’oxyde  de  carbone  dans  l’air  A  l’aide  d’un  appareil  qu’il  dAcrit.  A.  L. 

Vitesse  de  transformation  de  l’liypoiodite  en  iodate  et  mAea- 
nisme  de  la  r6a<*tion.  VelocitA  di  trasformazione  dell’  ipojodito  in 
jodato  e  meccanismo  della  reazione.  D’Este  (G.).  Boll,  chimico-farm.,  1939,  78, 
n°  5,  p.  117-124.  —  Dans  Faction  de  l’iode,  en  solution  ioduree,  sur  la  soude, 
l’auteur  a  etudiA  la  vitesse  de  la  transformation  de  l’hypo'iodite  en  iodate.  II 
en  dAduit  qu’il  y  a  formation  intermAdiaire  d’iodite  qui,  agissant  sur 
l’hypo'iodite,  donne  naissance  A  Fiodate.  A.  L. 


244 


BIBL10GRAPHIE  ANALYTIQUE 


Chimie  v6g6tale. 

Sum  la  repartition  du  bore  dans  les  oreanes  du  Us  blanc. 

Bertrand  (G.)  et  Silberstein  (L.).  C.  ft.  Ac.  Sc.,  1938,  206,  p.  796.  —  Dans  le 
Lilium  candidum  L.,  les  feuilles  renferment  une  proportion  de  bore  (environ 
10  milligr.  par  kilogramme  de  mature  s4che)  beaucoup  plus  41ev6e  que  la 
tige  (2  milligr.  5  4  3  milligr.),  la  racine  et  le  bulbe  (4  milligr.  5  4  5  milligr). 
La  fleur  offre  dans  son  ensemble  une  teneur  moyenne  (environ  5  milligr.); 
mais  tandis  que  le  p6rianthe  est  aussi  pauvre  ou  m6me  plus  pauvre  que  la 
tige,  les  organes  reproducteurs  contiennent  beaucoup  de  bore;  le  chiffre  le 
plus  dlevd  est  donn6  par  le  stigmate  (12  4  14  milligr.).  11  y  a  14  une  sorte  de 
parall61isme  avec  le  manganfese.  P.  C. 

Les  principes  phosphorus  du  pollen.  Michel-Dbrand  (E.).  C.  R. 
Ac.  Sc.,  1938,  206.  p.  1673.  —  Le  pollen  est  exceptionnellement  riche  en 
principes  phosphorus.  Les  pollens  de  Corylus  et  d'Ulmus  renferment  les 
mfimes  principes  phosphorus  que  les  graines,  et  notamment  la  phytine.  Mais 
le  pollen  de  Cupressus  est  caract6ris6  par  1’absence  complete  de  phytine,  un 
taux  relativement  faible  de  phosphore  lipidique,  plus  faible  encore  de  phos¬ 
phates.  Le  rapport  Pr6senle  sensi*>lement  la  mfime  valeur, 

2, 8-2, 9,  pour  les  deux  Apetales  etudides;  il  atteint  la  valeur  23,5  pour  le 
Cupressus.  P.  G. 

Sur  la  presence  normnle  d'acides  indoliques  et  particulife- 
remeni  de  I’  «  acide  indol-H-acOtique  »  dans  diverse*  plantes 
sui»6rieure*.  Lef4vre  (J.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1038,  206,  p.  1675.  —  L’acide 
indol-3-acetique,  normalement  present  chez  les  plantes  sup6rieures,  et  mani- 
feslant  divers  effete  physiologiques  susceptibles  d’fttre  provoqu6s  par  son 
action,  doit  6tre  consider6  comme  une  veritable  phytohormone.  P.  C. 

Sum  la  presence  de  I'acide  tarlrique  gauche  dans  les  feuilles 
et  les  fruits  de  «  llauiiinia  reticulata  »  D.C.  Rabate  (J.)  et  Goure- 
vitch  (A.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1938,  206,  p.  1754.  —  Les  feuilles  et  les  fruits  de 
Bauhinia  reticulata  renferment  une  forte  proportion  (40  4  60  °/oo)  d’acide  tar- 
trique  gauche.  C’est  la  premiere  fois  que  cet  acide  est  retire  d’un  v4gdtal. 

P.  G. 

Presence  du  glycerol  lihre  et  combing  dans  le  sue  aqueux 
de  l’olive  mure.  Marcelet  (H.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1938,  207,  p.  869.  —  Le  sue 
aqueux  de  l’olive  mure  renferme  du  glyc6rol  libre  et  un  glyceride  soluble 
dans  l’eau,  non  identifie,  dont  le  glycerol  est  mis  en  liberty  par  la  chaux. 

P.  G. 

Meclicrrhes  chimiques  sur  «  Itamondia  pyrenaica  »  Itich. 

Girard  (R.)  et  Marzat  (J.).  Bull.  Trav.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1938,  7F,  n®  3, 
p.  150-152.  —  De  cette  Gesneriac6e,  il  a  6t6  obtenu  un  principe  alcaloidique, 
huileux,  d’odeur  vireuse, insoluble  dans  l’eau,plus  abondant  dans  les  feuilles 
que  dans  les  rhizomes  et  les  racines.  R.  R. 

Sur  la  presence  el  la  repartition  des  saponines  dans  les 
drogue*  berbacees.  I.  Roberg  (Max).  Archiv  der  Pharm.,  1937,  275, 
p.  84-103.  —  On  a  essay§,  par  la  m6thode  de  la  gelatine  au  sang,  les 
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48  plantes  herbacAes  des  pharmacopAes  allemande,  autrichienne  et  suisse. 
Onze  d’entre  elles  ont  donnA  cette  reaction  de  la  saponine  :  PrAle  des 
champs,  muguet,  anAmone  pulsatille,  pensAe  sauvage,  Chenopodium  ambro- 
sioides,  Galeopsis  ochroleuca,  grindAlie,  Herniaria  glabra,  Polygala  amara,  verge 
d’or  et  tige  de  douce-amAre.  Parmi  les  37  autres,  chez  lesquelles  la  reaction 
fut  negative,  s’en  trouvent  12  qui  sont  habituellement  considArAes  comme 
drogues  a  saponines  :  Absinthe,  adonis,  gratiole,  bourse-A-pasteur,  mille- 
pertuis,  pulmonaire,  fabiana,  thym,  serpolet,  pissenlit,  etc.  Chez  7  autres 
plantes  qui  donnferent  la  reaction  d'hAmolyse,  celle-ci  est  due  non  A  des 
saponines,  mais  a  d’autres  principes  hAmolytiques,  par  exemple  k  leur  huile 
essentielle.  R.  Wz. 

Sur  les  ferments  solubles  secretes  par  les  Champignons 
Hymfinomj’cetcs.  Actions  conjuguees  nntioxygCne.  Lutz  (L.). 
C.  R.  Ac.  Sc.,  1939,  208,  p.  392.  —  Ciamician  et  Silber  ont  montrA  que  les 
alcools,  rAagissant  h  la  lumiAre  sur  les  corps  possAdaDt  un  groupe  carbo- 
nyle,  sont  l’objet  d’une  transposition  d’hydrogAne;  ils  s’oxydent  pendant 
que  l’autre  corps  est  rAduil.  Or,  les  alcools  primaires  montrent  une  grande 
inertie  vis-a-vis  des  phAnomenes  d’oxydo-reduction  provoquAs  par  les 
diastases  fongiques.  Mais  si  on  leur  associe  une  cetone  ou  une  quinone,  les 
phAnomAnes  d’oxydo-rAduction  se  manifestent,  particuliArement  par  expo¬ 
sition  a  la  lumiAre.  On  est  done  ici  en  presence  d’un  cas  particulier  de  cata¬ 
lyse  diastasique,  mettanten  oeuvre  une  association  de  corps  individuellement 
inactifs,  mais  devenant  actifs  par  Achange  rAciproque  d’hydrogAne  sous 
l’action  des  radiations  lumineuses.  P.  C. 


Uro  logic. 

La  methode  de  decomposition  de  la  resistivity  eiectrique 
apptiquee  A  I’analyse  des  urines.  Delfour  (H.)  et  Accoter  (P.).  Bull. 
Trav.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1938,  76,  n°  3,  p.  137-143.  —  Les  .auteurs 
proposent  de  substituer  au  rapport :  Cendres/Extrait  sec  A  100°,  long  A  Atablir, 
un  rapport :  RAsistivitA  Alectrique  exprimAe  en  CINa/Extrait  sec  par  densitA. 
Ils  prAcisent  les  precautions  a  observer  et  donnent  une  table  de  la  rAsistivitA, 
A  la  temperature  de  18°,  des  solutions  de  NaCl  de  0  gr.  250  A  0  gr.  836  par 
litre.  R.  R. 

Sur  un  cas  de  proteinurie  de  Bence-Jones.  Servantie  (L.)  et 
Guyot  (F.).  Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1938,76,  n°  3,  p.  132.  —  Cette  protAine 
doit  faire  rechercher  les  caractAristiques  sanguines,  mAdulIaires  et  radio- 
graphiques  des  myAlomes  osseux.  L’albumine  acAto-soluble  se  diffArencie  en 
ce  que  le  prAcipitA  formA  persiste  A  l’Abullition,  mais  se  dissout  par  addition 
d’une  goutte  d’acide  acAtique;  or,  l’albumine  de  Bence-Jones  est  tolalement 
coagulAe  A  80°,  puis  se  dissout  A  100°  mAme  en  milieu  neutre ;  elle  est  ici 
accompagnAe  d’albumine  vraie.  L’anomalie  urinairese  retrouve  dans  le  sang. 

R.  R. 

Sur  le  rouge  de  scatol  urinaire.  Rangier  (M.)  et  de  Traverse  (P.). 
C.  R.  Ac.  Sc.,  1938,  207,  p.  1073.  —  Le  rouge  de  scatol  urinaire,  qui  se  pro- 
duit  en  mAme  temps  que  1’hAffii-indigotine,  sous  l’influence  de  l’acide 
chlorhydrique  et  d’un  oxydant  lAger,  provient  de  l’urochrome.  II  est  probable 
que  le  rouge  de  scatol  prend  naissance  A  partir  de  l’urochrome  par  un  mAca- 
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nisme  d’hydrolyse  et  d’oxydation,  car  il  ne  renferme  pas  de  soufre  comme  le 
produit  initial.  Le  rouge  de  scatol  ne  peut  done  pas  Aire,  comme  1’indican, 
un  indice  de  putrefactions  intestinales.  P.  C. 

Mode  de  formation  et  constitution  du  rouge  de  scatol  uri- 
naire.  Rangier  (M.)  et  de  Traverse  (P.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1938,  207,  p.  1257.  — 
Le  colorant  rouge  de  scatol  est  de  l’indirubine;  il  prend  naissance  aux 
depens  du  noyau  indoxylique  de  l’urochrome.  P.  C. 


Th4rapeutique.  —  Hygiene. 

Gonococrieetciiimiothgrapie.Traitement  superabortif  Barbel- 
lion  et  Garibaldi.  Presse  medicate,  18  juin  1938,  46,  n°  49,  p.  960.  —  Le  traite- 
ment  local  par  lavages  au  permanganate  doit  persister.  Etant  donne  les 
nombreux  echecs,  les  aggravations  et  les  troubles  organiques  de  l’absorption 
de  noyau  benzenique,  les  deux  indications  A  retenir  pour  les  sulfamides  sont : 
blennorragie  anterieure  subaigue  recente  :  3  grammes  par  jour  pendant  trois 
jours;  blennorragie  chronique :  2  grammes  par  jour,  toujoursavec  traitement 
local  et  surveillance  rAnale.  fiviter  soufre  et  sulfates  qui  donnent  avec  les 
sulfamides  une  reduction  de  1’hAmoglobine. 

AUeintes  psyebopathiques  dans  les  erises  sociales.  Codet  (H.). 
Presse  medicate,  30  avril  1938,  46,  n°  35,  p.  677.  —  Ce  qui  parait  trfes  nuisible  A 
l’Aquilibre  et  A  la  santA  d’une  sociAtA  est  la  politique  d’un  parti,  lequel 
exploite  les  sentiments  d’envie,  et  juge  les  hommes  non  par  leurs  qualitAs 
morales  ou  intellectuelles,  mais  en  fonction  de  convictions  philosophiques, 
de  sentiments  ou  de  passion.  R.  R. 

Existe-t  il  un  abime  entre  la  tuberculose-infection  et  la 
tnberculose-maiadie,  au  point  de  vue  du  nombre.  Bernard 
(Etienne)  et  Moine.  Presse  medicate,  29  juin  1938,  46,  n°  52,  p.  970.  —  Sur 
100  indiyidus  qui  naissent  en  France,  20  sont  appelAs  a  subir  la  maladie  et 
12  A  en  mourir.  La  statistique  indique  aussi  que  85  sur  100  sont  touchAs, 
infeclAs  par  le  bacille  de  Koch.  R.  R. 

Glycosuries  et  seuil  renal  du  glycose.  Labbe  (Marcel)  et  Liveratas. 

Presse  medicate,  6  juillet  1938,  46,  n°  54,  p.  1072.  —  Deux  facteurs  inter- 
viennent  dans  la  glycosurie  :  la  glycAmie  et  le  seuil  rAnal.  Si  ce  dernier  est 
AlevA,  le  pronostic  est  dAfavorable,  surtout  chez  les  diabAtiques  vieux  et 
artArio-sclAreux.  Pendant  la  grossesse,  la  glycorAgulation  est  troublAe  et  le 
seuil  rAnal  abaissA.  R.  R. 

Le  mAcanisme  de  Taction  des  hormones  males  sur  1  hyper- 
trophie  prostatique.  Champy  (Chr.),  Heitz-Boyer  et  Coujard.  Presse 
medicate,  13  juillet  1938,  46,  n°  56,  p.  1097.  —  Les  lipoides  testiculaires 
purifiAs  sont  plus  actifs  sur  l’cedAme  perivasculaire  de  la  prostate  que  leur 
Aqui valent  entestostArone.  Les  injections  rAalisent  des  «  pointes  »  de  maxima 
trAs  courtes,  inutiles.  Il  vaut  mieux  rApartir  les  hormones  en  petites  doses 
et  par  voie  buccale.  R.  R. 

La  synth&se  des  purines  chez  les  goutteux.  Coste,  Grigaut  (A.) 
et  Lamotte.  Presse  medic.,  20  juillet  1938,  46,  n°  58,  p.  1067.  —  La  notion 
admise  depuis  dix  ans  est  que  l’acide  urique  excrAtA  provient  de  deux  ori- 
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gines  :  l’une  alimentaire  (exogkne),  l’autre  endogkne  (noyaux  des  cellules  des 
tissus).  Les  auteurs  ont  ktabli  un  regime  exempt  de  purines  et  de  nuclko- 
prot<5ines,  d’origine  animale  ou  v6g4tal'e,  et  privk  totalement  d’alcool;  ils 
permettent  le  lait,  les  ceufs,  fromages,  fruits,  pates,  pain,  peu  de  graisses.  Ce 
regime  type  determine  d’abord  une  baisse  de  1’excrdtion  uratique,  puis  cette 
dernikre  se  stabilise  a  un  taux  moyen  au  bout  de  quelques  semaines.  Le 
goutteux  adulte  fabrique  done  des  purines  h.  partir  des  protkines  ou  des 
acides  amines,  mais  le  taux  de  son  acide  urique  sanguin  baisse  et  ses  crises 
douloureuses  disparaissent.  R.  R. 

Emploi  dn  chardon-tiarie  comine  pr6venli f  de  la  naupathie. 

Leclerc  (Henri).  Presse  midie.,  6  aoflt  1938,  46,  n°  63,  p.  1220.  —  L’extrait 
hydro-alcoolique  d’akknes  de  Silybum  Marianum  Gaertn.  combat  l’hypoten- 
sion.  Une  dose  de  0  gr.  20,  administrke  chaque  jour  pendant  une  semaine 
avant  l’embarquement,  peut  kviter  le  mal  de  mer.  R.  R. 


Ph&rmacologle. 

Effet  de  la  strychnine  sur  I’irritabilit6  et  certaines  autres 
propri6t6s  dn  cceur  de  grenouille  perfuse.  Me  Lain  (P.  L.).  — 
J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  61,  p.  338-349.  —  Etude  sur  le  cceur  de  gre- 
nouille  perfusk  des  effets  du  sulfate  de  strychnine  (0,001  et  0,0001  %)  sur 
I'irritabilitd,  la  periode  latente,  les  phases  de  contraction,  I’intervalle  auri- 
culo-ventriculaire  et  la  frequence  cardiaque.  En  gknkral,  ces  propriktls  sont 
influences  dans  le  mftme  sens  par  ces  deux  concentrations  de  strychnine, 
les  effets  maxima  se  produisant  plus  frkqucmment  avec  la  solution  la  plus 
forte.  L’irritabilitd  est  en  g6n6ral  deprimiie.  A  part  une  exception,  la  periode 
latente  de  1’oreillette  et  du  ventricule  a  et6  prolongke  ou  non  nettement 
modifike  par  la  strychnine.  Pas  d’effet  net  sur  la  phase  de  contraction  et  de 
relftchement  ou  sur  la  pause  diastolique.  L’intervalle  auriculo-ventriculaire 
a  6te  prolong^  ou  non  modifld.  La  frequence  cardiaque  a  6t4,  la  plupart  du 
temps,  diminuke.  La  strychnine  deprime  les  proprieties  fondamentales  du 
cceur  de  grenouille,  m6me  aux  doses  liminaires.  P.  B. 

Activit6  relative  des  divers  produits  purifies  obtenus  & 
partir  du  haohisch  aui6ricain.  Walton  (R.  P.),  Martin  (L.  F.)  et  Keller 
(J.  H.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  62,  p.  239-231.  —  Gomparaison  de  ces 
produits  avec  un  extrait  fluide  standard  de  Cannabis.  P.  B. 

Relation  de  l’ac^tanilide  et  d’autres  drogues  avec  l’aiial- 
g6sie  chez  les  singes.  Smith  (P.  K.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  62, 
p.  467-474.  —  Etude  des  effets  des  analgksiques  chez  les  singes  par  l’augmenta- 
tion  du  voltage  ou  de  l’intensite  du  courant  alternatifd^termin^e  par  ces  anal- 
gesiques  pour  produire  une  modification  brusque  de  la  respiration  assoeike 
probablement  A  la  douleur.  L ’acetanilide  A  la  dose  de  100  milligr.  par  kilo¬ 
gramme  et  la  morphine  A  la  dose  de  10  milligr.  par  kilogramme,  dans  ces 
conditions,  se  sont  montrees  des  analg^siques  efficaces  chez  le  singe.  Dans 
le  cas  de  l’ac6tanilide,  l’analgAsie  est  empfichee  par  la  cafeine,  mais  non 
influence  par  le  bicarbonate  de  soude.  P.  B. 

Dissociation  par  l’ergotamine  et  l’atropine  des  effets  de 
l’ac6tylclioline  et  de  l'adr£naline  sur  l’excitabilitd  m«5dul- 
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laire  de  I’animal  m£«enc6phnlique.  Bonvallet  (M.)  et  Minz  (B.). 
C.  R.  Soc.  Biol.,  1937,  126,  p.  1109-1112.  —  L’action  de  l’acetylcholine  est 
toujours  de  mfeme  sens  que  celle  de  l’adrenaline  sur  l’animal  spinal,  soit 
normal,  soit  ergotamine,  soit  atropinisd ;  ces  deux  substances  interm6diaires 
chimiques  antagonistes  a  la  periph^rie  vegetative  agissent  sur  la  moelle 
isolee  par  un  seul  et  mfime  m6canisme.  L’action  de  l’acetylcholine  et  celle 
de  l’adrenaline  sur  l’excitabilite  medullaire  sont  dissociables  par  des  agents 
pharmacodynamiques  agissant  au  niveau  du  mesencephale.  Ceci  tendrait  A 
prouver  que  les  effets  que  ces  deux  agents  exercent  sur  l’excitabilite  medul¬ 
laire  de  l’animal  thalamique  normal,  quoique  identiques,  sont  atteints  au 
moyen  de  processus  differents  qui  restent  a  61ucider.  P,  B. 

Etude  de  la  salive  sous-maxillaire  du  chat  »ous  excitation 
nerveuse  et  administration  d’adrgnaline.  Langstroth  (G.  0.), 
Me  Rae  (D.  R.)  et  Stavraky  (G.  W.).  Arch,  intern.  Pharm.  et  Ther.,  1938,  58, 
p.  61-77.  —  La  composition  de  la  \salive  due  A  l’excitation  de  la  corde  du 
tympan  et  celle  de  la  salive  sympathique  sont  caracteristiques  des  secretions 
des  cellules  muqueuses  et  sereuses  respectivement.  La  composition  de  la 
salive  adr6nalinique  refiete  probablement  un  effet  speciflque  exerc*  par 
l’adrenaline  sur  les  membranes  glandulaires  et  sur  les  processus  secretoires 
des  cellules  sereuses.  P.  B. 

Dissociation  de  l’action  mydriatique  de  l’adr£naline  de 
celle  de  l'excitation  sympathique  a  I’aidr  du  pipdrido-mglbyl- 
3-benzodioxanc,  du  di6thyl-amino-m£thyl-3-benzo<1ioxane  et 
de  l’yohimbine.  Shen  (T.  C.  R.).  Arch,  intern.  Pharm.  et  Thir.,  1938,  58, 
p.  484-491.  —  L’injection  intraveineuse  de  F.  933,  de  F.  883  et  d’yohimbine 
determine  une  mydriase  transitoire  chez  le  chien  chloralosane,  suivie  de 
myosis.  Apres  le  F.  933,  le  F.  883  et  la  yohimbine,  Paction  mydriatique  de 
1’adrenaline  est  partiellement  ou  completement  supprimee,  tandis  que  la 
mydriase  sympathique  est  relativement  non  touch6e.  Par  consequent,  du 
point  de  vue  des  reactions  pupillaires,  le  F.  933,  le  F.  883  et  la  yohimbine 
sont  principalement  des  substances  adrenalolytiques  et  seulement  a  un 
degre  leger  des  substances  sympatholytiques.  L’effet  cons6cutif  de  mydriase 
produit  par  l’adrenaline  est  presque  toujours  d’une  dur6e  plus  longue  que 
celui  provoque  par  l’excitation  sympathique.  L’injection  anterieure  de  F.  933, 
de  F.  883  ou  d’yohimbine  exerce  la  m6me  action  prolongeante  sur  cet  effet 
consecutif.  P.  B. 

Action  de  ladr6naline  sur  le  syst&me  vasculaire  pendant 
l’influence  du  pip^ridomdthylbenzodioxane  (F.  333).  Wierzu- 
chowski  (M.).  Arch,  intern.  Pharm.  et  Th(r.,  1938,  59,  p.  1-29.—  Pendant  la  per¬ 
fusion  des  pattes  posterieures  isoldes  de  la  grenouille,  le  F.  933  exerce  une 
action  vasoconstriclrice  aux  concentrations  superieures  &  0,05  %  et  supprime 
la  rAponse  vasoconstrictrice  A  l’adrenaline,  celle-ci  reapparaissant  sous 
l’influence  des  doses  trAs  AlevAes  d’adrenaline.  PhenomAnes  semblables  sur 
l’oreille  du  lapin  isolee  et  perfusAe.  D^ns  les  deux  cas,  pas  de  renversement 
de  la  rAponse  a  l’adrAnaline  sous  1’influence  du  F.  933.  Le  tonus  vasomoteur 
des  pattes  posterieures  du  chien  determine  par  la  pression  recurrente  pre¬ 
sente,  aprAs  F.  933,  un  renversement  actif  de  la  reponse  normale  a  l’adre- 
naline,  la  pression  sanguine  prAsentant  une  chute  aussi  prononcee  ou  m6me 
plus  grande  que  la  pression  sanguine  generate.  En  mfime  temps,  l’activite  de 
Faction  vasoconstrictrice  du  sympathique,  etudtee  A  l’aide  de  l’excitation 
faradique  de  la  chaine  sympathique  lombaire  ou  A  l’aide  du  rAflexe  sino- 
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carotidien,  est  intacte  ou  seulement  lAgferement  dAprimAe,  determinant  un 
effet  vasoconstricteur  dans  les  pattes.  L’Anervation  sympathique  des  pattes 
n’influence  pas  leur  r6ponse  a  PadrAnaline.  II  y  a  ainsi  une  dissociation 
complete  de  1’activitA  sympathique  et  de  la  reponse  A  PadrAnaline.  Pendant 
la  perfusion  avec  une  solution  saline  d’une  anse  intestinale  gr61e  d’un  chien 
in  situ  (quelques  vaisseaux  sanguins  restanten  connexion  avec  la  circulation 
generate),  apres  injection  de  F.  933,  les  vaisseaux  sanguins  intestinaux 
repondent  a  l’adrenaline  par  de  la  dilatation,  prAsentanl  ainsi  une  inversion 
de  Faction.  Cette  inversion  locale  de  la  rdponse  a  PadrAnaline  prAc6de 
Pinversion  observAe  dans  la  circulation  gAnArale.  L’inversion  dans  une  aire 
importante  des  vaisseaux  sanguins  intestinaux  ajoutee  a  Pinversion  dans  les 
pattes  peut  expliquer  jusqu’A  une  certaine  etendue,  ou  peut-6tre  complete- 
ment,  Pinversion  de  la  pression  sanguine  generale.  L’inversion  de  la  reponse 
a  l’adrenaline  devient  dans  le  temps  un  processus  compose  dans  lequel,  au 
debut  de  la  reponse,  d’autres  faoteurs  jouent  un  r61e  plus  important  qu’A  la 
fin.  P.  B. 

lleo  here  lies  sur  la  pharmacodynamic  du  muscle  cardiaque. 
1.  Influence  de  l’adr£naline  et  de  la  tyramine  Mir  la  contrac¬ 
tion  du  myocarde.  Kruta  (V.)  et  Zadina  (R.).  Arch,  intern.  Pharm.  et 
Thir.,  1938,  59,  p.  198-211.  —  Action  analogue  de  l’adrenaline  et  de  la  tyra- 
mine  sur  le  muscle  cardiaque.  Cependant,  effet  de  Padr6naline  passager  A 
cause  de  sa  destruction  rapide  par  oxydation.  L’adrenaline  et  la  tyramine 
augmentent  directement  le  degre  de  raccourcissement  du  myocarde.  L’aug- 
mentation  relative  de  l’amplilude  de  la  contraction  est  bien  plus  grande  aux 
basses  frequences  d’activite  et  diminue  si  l’on  acceifere  le  rythme.  La  valeur 
de  la  frequence  optimale  baisse  d’autant  plus,  sous  l’influence  de  ces 
poisons,  que  la  temperature  est  plus  61evee.  Le  coefficient  de  temperature 
du  rythme  optimal  Q  10  est,  par  consequent,  inferieur  a  la  normale.  Le  ren- 
dement  n’augmente  que  trAs  peu  aux  basses  frequences  d’activite,  mais  son 
augmentation,  due  A  l’application  des  poisons,  monte  progressivement  en 
accelerant  le  rythme.  L’influence  des  corps  etudies  sur  la  duree  de  la  con¬ 
traction  est  plus  compliquee,  parce  que  celle-ci  varie  non  seulement  d’inten- 
site,  mais  aussi  de  sens,  suivant  la  frequence  et  la  temperature.  La  durAe  de 
la  contraction,  cependant,  se  raccourcit  trAs  nettement  aux  basses  tempera¬ 
tures,  tandis  qu’elle  se  prolonge  lAgArement  aux  temperatures  plus  Alevees. 

P.  B. 

L’adr6noxine,  adrenaline  oxydAc  inhibitrice.  Heirman  (P.). 
C.  R.  Soc.  Biol.,  1937,  126,  p.  1264-1266.  —  L’adrenoxine  (adrenaline  oxydAe 
inhibitrice)  est  un  corps  hypotenseur  et  cardio-inhibiteur  Anergique  qui  se 
forme  au  cours  de  l’oxydation  de  PadrAnaline  par  la  tyrosinase  du  Psalliota 
campestris,  au  delA  du  stade  inactif  d’adrAnochrome.  P.  B. 

E frets  circulatoires  de  l’adr£noxine.  Heirman  (P.).  C.  R.  Soc.  Biol., 
1938,  127,  p.  825-827.  —  L’effet  hypotenseur  de  1’adrAnoxine  (adrenaline 
oxydAe  par  les  phAnolases)  est  suivi,  chez  l’animal  chloralosA  vagotomisA 
d’un  effet  hypertenseur  secondaire  avec  acceleration  de  la  frequence  car¬ 
diaque.  Cet  effet  disparalt  par  enervation  des  sinus  carotidiens.  Cette  hyper¬ 
tension  n’existe  pas  chez  l’animal  spinal  anesthAsiA  au  moyen  d’un  barbitu- 
rique  ou  de  morphine-ether.  Les  effets  hypotenseurs  de  1’adrAnoxine  ne  sont 
pas  modifies  par  l’atropine,  le  933  F  et  l’ergotamine,  mais  lAgArement 
augmentAs  par  la  cocaine.  P.  B. 
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Importance  des  concentrations  respectives  en  subslrat  et 
en  ferment  dans  la  production  d’adr£noxine.  Hbirman  (P.).  C.  B. 
Soc.  Biol.,  1938,  127,  p.  827-828.  —  La  concentration  en  ferment  n’est  pas  un 
facteur ^important  dans  la  formation  d’adrenoxine.  Seules  les  solutions 
•dilutes  (1:10- 5  et  1:10-®)  de  tyramine,  d’oxytyramine,  d’adrenaline,  de 
sympathol  et  d’6pinine  peuvent,  quand  elles  sont  oxydAes  par  la  tyrosinase, 
•donner  naissance  A  une  substance  hypotensive.  P.  B. 

Action  de  la  cafliue  sur  la  fonction  ovarienne  de  la  rate 
blanche.  Weiss  (H.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  186,  p.  33-42.  — 
La  calcine  n’est  pas  un  poison  manifeste  des  glandes  sexuelles.  P.  B. 

A  propos  de  l’action  analeptique  rcspiratoire  de  1’associa- 
tion  tli6opliylline-6thyl6iiedisimine.  Van  Heerswynghels  (J.).  Arch, 
intern.  Pharm.  et  Th6r.,  1937,  56,  p.  283-296.  —  L’euphylline  (combinaison  de 
78  %  de  theophylline  et  de  22  °/0  d'Athyl&ne-diamine)  est  un  analeptique 
respiratoire  qui  stimule  intensement  la  respiration  du  chien  chloralosA  et 
supprime  le  rythme  de  Cheyne-Stokes  produit  par  la  morphine  ou  l’Avipan. 
Elle  agit  en  excitant  le  centre  respiratoire.  L’hypotension  marquee  qu’elle 
entraine  en  mfime  temps  que  la  stimulation  respiratoire  ne  suffit  pas  k 
expliquer  cette  stimulation.  II  s’agit  d’une  excitation  chimique  intervenant 
directement  sur  le  centre  respiratoire  et  non  par  l’interm6diaire  des  zones 
sensibles  sino-carotidiennes.  Les  deux  constituants  de  l’euphylline,  la  theo¬ 
phylline  et  l’ethylene-diamine,  stimulent  tous  Les  deux  la  respiration.  La 
theophylline  a  un  effet  peu  marque  mais  persistant,  1’ethyiene-diamine  a  un 
effet  plus  important  mais  fugace.  L’action  analeptique  respiratoire  de 
l’euphylline  n’est  pas  une  simple  addition  des  phenomenes  produits  par  la 
d,h6ophylline  et  l’ethyiene-diamine,  mais  parall  representer  un  renfor- 
cement  de  leurs  effets.  P.  B. 

Influence  de  la  pituitrine  sur  Taction  dequelques  diurdtiques. 

Unna  (K.)  et  Walterskirchbn  (L.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  186, 
p.  539-548.  —  L’uree,  1’acetate  de  K,  la  theophylline  et  les  derives  mercuriels 
organiques  determinent  une  forte  augmentation  de  la  diurAse  a  jeun.  L’uree 
et  l’acetate  de  potasse  n’augmentent  pas  les  chlorures  urinaires  tandis  que 
la  theophylline  et  le  novasurol  augmentent  considerablement  la  concen¬ 
tration  du  NaCl  urinaire.  L’augmentation  de  l’excretion  de  l’eau  par  les 
diurAtiques  precedents  n’est  pas  inhibee  par  la  pituitrine.  L’excretion  des 
chlorures  est  augmentee  par  la  pituitrine  dans  la  diurfese  provoquee  par 
l’uree,  l’acetate  de  K  et  la  theophylline.  La  pituitrine  renforce  la  diurAse 
par  la  theophylline.  P.  B. 

Recherches  sur  l’action  diur£tique  d’  «  Ononis  spinosa  »  et 
d’ «  Equisetum  arvense  »  chez  le  lapin  et  la  souris.  Vollmer  (H.) 
et  Hindemith  (H.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  186,  p.  565-573.  —  La 
decoction  de  racines  d 'Ononis  determine  chez  le  lapin  une  faible  elevation  de 
la  diurfese  et  une  elevation  notable  de  I’elimination  du  chlore  urinaire  et  chez 
la  souris,  elevation  de  la  diurfese  et  du  chlore  urinaire  d’environ  50  •/<>. 
Elevation  de  la  diurfese  et  du  chlore  urinaire  par  Equisetum  arvense. 

P.  B. 

Action  diur£tique  des  bales  de  seni&vre,  des  racines  de 
liv&che  et  de  rggiisse,  et  de  la  pens£e  sauvage  chez  le  lapin  et 
la  souris.  Vollmer  (H.)  et  Weidlich  (R.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937, 
186,  p.  574  583.  P.  B. 
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Action  diur^lique  des  feuilles  de  bouleau  chez  le  lapin  et  la 
•souris.  Comparalson  avec  d’autres  drogues.  Vollmer  (H.).  Arch.  f. 
■xxp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  186,  p.  584-591.  P.  B. 

Actions  diurdtiques  des  baics  de  geni&vre.  de  la  liv£che,  de 
la  bugrane,  ties  feuilles  de  bouleau,  de  la  ri'glisse  et  de'  la 
pr61e  cbez  les  rats.  Vollmer  (H.)  et  Hubner  (K.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u. 
Pharm.,  1937,  186,  p.  592-605.  P.  B. 

Action  de  la  r£sine  de  jalap  cbez  les  chats.  Bloch  (M.  B.).  Arch, 
■internat.  Pharm.  et  Thdr.,  1937,  56,  p.  244-249.  —  La  r6sine  de  jalap  accdlAre 
les  mouvements  p£ristaltiques  de  l’intestin  grfile  du  chat.  Sur  le  colon  de 
•cet  animal  la  r4sine  de  jalap  exerce  cependant  un  effet  plus  ou  moins  cons- 
tipant.  Ce  dernier  fait  est  du  probablement  A  une  augmentation  des  mouve- 
ments  antipdristaltiques  du  c61on  proximal.  P.  B. 

Theorie  de  l'action  purgatite  des  folioles  de  s6n6.  Straub  (W.) 
•et  Tribndl  (E.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  185,  p.  1-19.  —  La 
resorption  intestinale  des  constituants  actifs  des  folioles  de  s6ne  aprfes 
administration  buccale  se  produit  par  voie  sanguine.  Ges  constituants  sont 
aussi  actifs  apres  administration  parentArale,  intramusculaire  et  intra- 
veineuse.  Entre  l’administration  et  l’action  sur  le  gros  intestin  secoule  un 
temps  de  latence  de  huit  heures  A  trente  minutes  suivant  la  nature  de  la 
substance.  Pendant  le  temps  de  latence  des  modifications  chimiques  des 
.glucosides  se  produisent,  un  dedoublement  fermentatif  de  l’anthranol  et  une 
oxydation  de  ce  dernier  en  anthraquinone.  L’anthraquinone  semble  bien  la 
substance  active  specifique.  L’action  pure  du  s6n4  sur  le  gros  intestin  consiste 
•en  une  augmentation  du  pAristaltisme,  sans  influence  sur  les  mouvements 
pendulaires.  Pendant  l’action  du  s4n6  la  resorption  d’eau  dans  le  gros  intes¬ 
tin  est  arrfitde,  sans  que  cette  action  ne  soit  un  effet  sp4cifique  du  s4n4. 

P.  B. 

Contributions  explrimentales  a  la  pbarmacolosie  du  beryl¬ 
lium.  Steidle  (H.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  187,  p.  533-540.  — 
Faibles  quantitSs  de  beryllium  dans  l’urine  du  chat,  aprfes  administration 
•orale  de  nitrate  de  beryllium,  le  beryllium  Atant  r6sorbA  en  partie  par  la 
muqueuse  du  canal  gastro-intestinal.  Chezle  rat  aprAs  injection  sous-cutan4e 
de  nitrate  de  beryllium,  ce  corps  est  avant  tout  excrAtA  par  les  reins, 
ensuite  par  l’intestin.  On  retrouve  le  beryllium  dans  le  foie,  le  rein  et  le 
sang  et  en  quantity  plus  faibles  dans  le  cerveau  et  les  muscles  du  squelette. 
Action  pharmacologique  voisine  de  celle  du  Mg  et  au  point  de  vue  de  son 
action  cardiaque  de  celle  de  l’aluminium  et  des  mAtaux  alcalino-terreux. 

P.  B. 

1‘blorhizine  et  actionbyperfhermisnntedudinilrocyclopentyl- 
phdnol.  Casier  (H.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Th£r.,  1937,  55,  p.  141-155.  — 
Les  dinitro-dArivAs  declenchent  1'hyperthermie  en  stimulant  d’une  fag  on  trAs 
marquee  le  mAtabolisme  hydrocarbon^,  le  glycogAne  Atant  nAcessaire  et 
servant  de  base  a  cette  action.  Le  pigeon  soumis  au  jeune  devient  de  jour  en 
jour  moins  sensible  a  l’action  hyperlhermisante  des  dinitro-dArivAs,  la  teneur 
du  foie  et  des  muscles  en  glycogAne  diminuant  de  jour  en  jour.  Le  pigeon  en 
avitaminose  B  accumule  le  glycogAne  dans  le  foie,  malgrA  son  Atat  de  dAnu- 
trition,  il  rAagit  normalement  aux  dinitro-dArivAs.  Le  pigeon  nourri  unique- 
ment  avec  de  petites  doses  de  glucose  durant  plusieurs  jours  rAagit  aussi 
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normalement  aux  dinitro-d6riv6s.  Le  pigeon  en  inanition  dont  le  glycog4ne 
hfipatique  et  musculaire  est  fortement  r£duit  par  l'administration  de  la 
phlorhizine,  devient  peu  sensible  aux  dinitro-diriv£s.  Le  pigeon  soumis  au 
jeune  et  auquel  on  administre  de  la  phlorhizine  et  de  faibles  quantiles  de 
glucose  r6agit  normalement  aux  dinitro-d6riv6s.  P.  B. 

Contribution  ft  l'ftturie  phnrmacodynamique  de  la  thionine. 
Action  sur  le  mfttabolisme  des  hydrates  de  carbone  et  toxicitd. 

Ledbrer  (J.  A.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Th(r.,  1937,  55,  p.  347-361.  —  La 
thionine,  en  injections  intraveineuses,  provoque  une  diminution  du  glyco- 
g6ne  musculaire  chez  le  lapin,  action  sur  le  glycogfene  hfipatique  incerlame. 
Chez  l'homme,  comme.  chez  le  lapin,  legfere  augmentation  de  la  glycdmie, 
sans  modifications  de  la  difference  entre  la  glycemie  arterielle  et  veineuse. 
Apparition  possible  chez  le  lapin  d’un  cedfeme  aigu  du  poumon  caracl4ris6 
par  un  spasme  des  arteres  pulmonaires.  La  thionine  a  la  dose  de  20  milli¬ 
grammes  par  100  grammes  en  injection  intrap£riton£ale  peuttuer  un  cobaye 
en  vingt-cinq  heures  environ,  on  observe  dans  ce  cas  une  elimination  de 
methemoglobine  par  les  urines.  Un  traitement  prolonge  par  la  thionine  en 
injection  intrapdritoneale  ou  intraveineuse  chez  le  lapin  provoque  une 
anemie  qui  peut  se  rdparer  malgre  la  continuation  du  traitement.  P.  B. 

Sur  un  mftcanisme  analogue  d’action  de  la  pblorizine  et  de 
l’atophan.  Langecker  (H.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  187,  p.  248- 
258.  —  L’action  glycosurique  de  la  phlorizine  est  renforcee  par  l’atophan.  La 
glyc6mie  ne  presente  pas  d’eievation,  mais  une  tendance  a  la  baisse.  Chez  la 
grenouille  la  phlorizine  comme  l’atophan  modifle  la  repartition  de  la  fluores- 
ceine  injecte.  Chez  le  lapin  normal  la  phlorizine  ne  modifle  pas  la  repartition 
de  la  fluoresc6ine  dans  les  tissus,  ni  son  excretion.  Chez  les  animaux 
nephrectomises  la  phlorizine  determine  les  m6mesalterationsde  la  repartition 
et  de  l’excretion  de  la  fluorescdine  que  l’atophan  chez  les  animaux  a  reins 
intacts.  Action  extra-renale  de  la  phlorizine  comme  de  l’atophan  chez  la 
grenouille.  Grandes  analogies  entre  ces  deux  corps  au  point  de  vue  des  doses 
mortelles  et  du  tableau  de  l’intoxication.  Par  contre  chez  le  lapin  la  phlori¬ 
zine  est  moins  toxique  que  l’atophan,  Taction  renale  depassant  ici  Taction 
extra-renale.  La  glycosurie  phlorizique  n’est  pas  influencde  par  l’extrait 
cortico-surrenal.  P.  B. 

Action  des  injections  parenterales  d’acfttyleholine  sur  les 

muscles  slries,  les  articulations  et  les  os.  Neuburger  (F.)  et 
Scholl  (R.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  186,  p.  492-497.  —  Les 
auteurs  immobilisent  les  extr6mites  du  lapin  dans  un  appareil  pl4tr6  et 
montrent  que  chez  l’animal  ainsi  traite  les  injections  d'acetylcholine  evitent 
Tankylose  des  articulations  et  1’atrophie  musculaire.  P.  B. 

Influence  de  l’ftsftrine  sur  l’adr^nalino-sftcrftlion  dftclencbfte 
par  l’excitation  du  nerf  splanchnique  et  par  l’injection  intra¬ 
veineuse  d’aefttylcholine.  Tournade  (A.)  et  Chevillot  (M.).  C.  R.  Soc. 
Biol.,  1937,  124,  p.  565-566.  —  Chez  les  sujets  dserin6s,  l’excitation  du 
splanchnique  et  l’injection  d’acetylcholine  provoquent  une  adrAnalino- 
s6cr4tion  renforcee.  P.  B. 

Influences  de  l'ftsftrine  sur  le  systftme  cardio-inhibiteur 
pneumogastrique.  Verlot  (M.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Th&r.,  1937,  54, 
p.  370-375.  —  L’esdrine,  4  doses  faibles,  agissant  exclusivement  sur  les 
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elements  centraux  du  systfeme  nerveux  cardio-inhibiteur  pneumogastrique, 
ne  sensibilise  le  centre  ni  aux  excitations  reflexes  d’origine  sino-caroti- 
dienne  ou  cardio-aortique,  ni  a  l’excitation  directe  par  l’anSmie.  Dans  les 
m6mes  conditions,  les  fortes  doses  d’6serine  diminuent,  jusqu’k  paralyser, 
l’excitabilitk  rkflexe  et  directe  du  centre  cardiomoderateur  pneumogastrique. 
Ces  observations  ne  plaident  pas  en  faveur  de  l’hypothfese  d’une  intervention 
de  l’acetylcholine  comme  intermediate  chimique  au  niveau  du  centre  cardio¬ 
moderateur  pneumogastrique.  L’eskrine,  uniquement  raise  en  contact  avec 
la  p^riphdrie  cardio-inhibitrice  vagale,  sensibilise  considerablement  cet 
element  vis-k-vis  des  reflexes  cardio-modkrateurs  vagaux  d’origine  sino-caro- 
tidienne  ou  cardio-aortique  ou  de  l’excitation  centrale  directe  provoquke 
par  l’andmie.  Ge  fait  plaide  en  faveur  de  l’intervention  d’un  intermediate 
chimique  acetylcholinique  au  niveau  de  la  periphSrie  cardio-moddratrice 
vagale.  P.  B. 

iVouvelles  recherches  avec  la  mgthode  du  s6parateur.  IV. 
Bilan  cirenlatoire,  systCmc  coronaire  avee  une  resistance 
p6riph£rique  croissante  et  une  frequence  croissanle  nprCs 
injections  de  cafeine-pilocarpine.  Wolfer  (P.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u. 
Pharm.,  1937,  187,  p.  506-532.  P.  B. 

Action  intestinale  de  l’arecoline.  Stefansson  (K.).  Arch.  f.  exp. 
Path.  u.  Pharm.,  1937,  185,  p.  429-434.  —  L’action  intestinale  de  l’arkcoline 
est  dejk  obtenue  avec  des  doses  qui  ne  determinent  aucune  action  nocive 
pour  la  vie  sur  la  circulation  et  la  respiration,  elle  presente  une  sperificite 
remarquable.  Augmentation  de  la  pdristaltique  de  l’intestin  grfile  et  du  gros 
intestin.  Elevation  du  tonus  de  l’intestin  grftle  et  du  gros  intestin  m6me  aux 
faibles  doses  d’ardcoline.  L’activite  sur  le  tonus  du  gros  intestin  est  plus 
marquee.  L’arecoline  ramfene  k  la  normale  le  tonus  de  l’intestin  abaisse  par 
la  morphine,  ainsi  que  la  pdristaltique.  P.  B. 

Sur  les  propriety*  antidiur£tiques  des  preparations  liypo- 
pliy  ai*-es  et  de  quelques  alcnloide-.  Ssabgin  (K.  D.)  et  Nussinboim 
(B.  E.).  Arch:  internat.  Pharm.  et  Thir.,  1937,  57,  p.  195-204.  —  Le  sulfate 
d’atropine,  k  la  dose  de  0  cm*  1  d’une  solution  k  50  %  pour  20  gr.  determine 
chez  la  souris  une  inhibition  de  la  diurese  augmentke  artificiellement,  inhi¬ 
bition  analogue  k  celle  des  preparations  hypophysaires.  Pas  d’artion  de 
l’eskrine  sur  la  diurfese  et  sur  l’antidiurkse  par  l’alropine  et  l’hypophyse  chez 
la  souris.  Pas  d’action  antidiurklique  de  la  scopolamine.  L’action  antidiu- 
rktique  de  l’atropine  est  due  k  son  action  excitante  centrale  et  k  son  influence 
sur  l’hypophyse.  P.  B. 

Absorption  de  la  dijfilalo  par  l’intestin  grftle  pendant 
l'a<ioxeinie.  Van  Liere  (E.  J.)  et  Emerson  (G.  A.'.  Arch,  internat.  Pharm.  et 
Ther.,  1937,  57,  p.  45-50.  —  La  presence  de  teinture  de  digitale  dans  I’inlestin 
du  chat  retarde  l’absorption  d’eau  d’une  fagon  6gale  chez  l’animal  normal  et 
chez  l’animal  anoxemique.  P.  B. 

DitrVenoes  d’action  entre  «  Digitalis  purpurea  »  et  «  Digitalis 
lauata  ».  Heim  (F.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  184,  p.  214-228.  — 
Differences  qualitatives  entre  D.  purpurea  et  D.  lanata  au  point  de  vue  du 
temps  de  latence  qui,  sur  le  cceur  hypodyname  de  Straub,  est  trois  k  quatre 
fois  plus  long  pour  D.  purpurea  que  pour  D.  lanata.  La  production  rmiximale 
de  travail  (volumes  par  minute)  du  cceur  de  grenouille  isolk  et  perfuse  est 
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plus  vite  atteinte  avec  D.  lanata  qu’avec  D.  purpurea  aux  ruSmes  concen¬ 
trations.  La  phase  therapeutique,  par  contre,  dure  plus  longtemps  avec 
D.  purpurea.  L’action  diuretique  sur  le  rein  degrenouille  isoie  est  plus  regu- 
lifere  avec  D.  purpurea  qu’avec  D.  lanata.  Differences  qualitatives  egalement 
entre  ces  deux  digitales  au  point  de  vue  de  la  reversibility  sur  le  paren- 
chyme  r6nal  et  les  vaisseaux  r6naux.  P.  B. 

Action  de  la  digitoxine  sur  I’dlectrocardiogramme  et  le 
muscle  cardiaque  du  chat.  Korth  (C.)  et  Spang  (K.).  Arch.  f.  exp.  Path. 
«.  Pharm.,  1937,  184,  p.  349-364.  —  L’intoxication  du  chat  par  la  digitoxine 
determine  un  abaissement  de  ST  de  reiectrocardiogramme  et  un  type 
d’infarctus  de  ST,  histologiquemeut  necrose  du  muscle  cardiaque,  qui  cor¬ 
respond  au  type  d’infarctus  de  ST.  L’abaissement  de  ST  est  independant  des- 
ndcroses  cardiaques.  P.  B. 

Dosage  des  preparations  digitaliques  en  administration 
orale.  Van  Esveld  (L.  W.).  Arch.  f.  exp.  Path,  und  Pharm.,  1937,  184, 
p.  450-457.  —  Description  d’une  methode  de  dosage  des  preparations  digita¬ 
liques  sur  le  chat  decerebre,  en  application  orale.  P.  B. 

Recherclies  sur  la  question  de  cumulation  des  glucosides 
digitaliques  et  de  leur  vilesse  de  Station.  Herre  (E.).  Arch.  f.  exp.. 
Path.  u.  Pharm.,  1937,  184,  p.  716-722.  P.  B. 

Destruction  des  substances  digitaliques  dans  le  sue  gas¬ 
trique  Svec  (F.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  185,  p.  57-70.  —  Les 
substances  digitaliques  sont  detruites  en  solution  chlorhydrique  et  cette- 
destruction  depend  de  la  concentration  des  ions  H.  10  cm8  d’une  solution 
de  HCl  de  pH  1.25  detruisent  presque  compietement  les  doses  therapeutiques 
de  digitale.  Les  substances  digitaliques  sont  detruites  par  le  sue  gastrique. 
La  pepsine  et  les  ferments  n’ont  aucune  influence  sur  la  destruction  des 
substances  digitaliques  dans  le  sue  gastrique.  Cette  destruction  depend 
non  seulement  de  l'acide  chlorhydrique,  mais  aussi  des  colloides  du  sue 
gastrique.  P.  B. 

Action  du  seillar&ne,  de  la  digitoxine  et  du  digilanide  sur 
les  fibres  de  Purkinje.  Rothberger  (C.  J.)  et  Zwillinger  (L.).  Arch.  f. 
exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  185,  p.  392-402.  —  L’action  du  scillarene,  de  la 
digitoxine  et  du  digilanide  sur  les  fibres  de  Purkinje  isolees  du  cceur  du  chien, 
correspond  sur  teus  les  points  essentiels  a  celle  de  la  gr-strophantine. 

P.  B. 

Sur  la  place  des  glucosides  du  «  IN'erium  Oleander  »  dans  le- 
groupe  de  la  digitale.  Neumann  (W.)  et  Linder  (W.).  Arch.  f.  exp.  Path, 
u.  Pharm.,  1937,  185,  p.  630-643.  —  L’aglycone  de  l’oieandrine  est  identique 
h.  l’acetylgitoxigenine  et  l’aglycone  de  la  d6sac6tyloieandrine  est  identique  k 
la  gitoxig6nine.  Ces  deux  glucosides  appartiennent  done  chimiquement  au 
groupe  des  glucosides  de  premier  rang,  glucosides  de  la  digitaligenine.  Au 
point  de  vue  de  leur  action  pharmacologique  cardiaque  les  poisons  car¬ 
diaques  du  Nerium  Oleander  appartiennent  egalement  a  ce  groupe. 

P.  B. 

Cumulation  et  elimination  du  pnrpurea-glucoside  A.  Garan(R.). 
Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  186,  p.  444-448.  — Valeurs  correspon- 
dantes  h  celles  trouv6es  pour  la  digitoxine  et  le  digilanide.  P.  B. 
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Influence  des  glucoslries  digitaliques  sup  les  processus 
6ner£Atiqurs  du  cceup  des  mammlfCres.  Gremels  (H.).  Arch.  f.  exp. 
Path.  u.  Pharm.,  1937,  186,  p.  625-660.  —  L’insuffisance  cardiaque  dyna- 
mique  d6veloppe  toujours  une  insuffisance  energetique  qui  est  couditionn^e 
par  une  inhibition  et  une  suppression  de  Taction  vagale  assimilatrice.  Le 
cceur  enerve  est  deji  6nerg6tiquement  insufflsant.  La  strophantine  et  la 
digitoxine  aux  doses  th6rapeutiques  diminuent  la  consommation  d’oxyg£ne 
du  cceur  enerve  et  determinent  une  forte  augmentation  de  faction  assimila¬ 
trice  de  l’acetylcholine.  L’actiou  meiabolique  des  corps  digitaliques  Consiste 
en  une  elevation  de  faction  vagale  qui  s’exteriorise  par  une  diminution  cor- 
respondante  de  la  frequence.  P.  B. 

Sup  les  conditions  d’£limination  et  de  fixation  des  gluco- 
sides  digitaliques  duns  l'infusion  intra-artCrielle  constante 
et  prolongCe.  Kingisepp  (G.)  et  Lendle  (L.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm., 
1937,  187,  p.  106-116.  P.  B. 

Sup  les  processus  de  r6tablissem«*nt  spoil  time  dans  Fintoxi- 
eation  du  eoeur  de  grenouille  avee  diffgrents  glucosides  actifs 
sur  le  cceup.  Kingisepp  (G.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  187, 
p.  117-128.  P.  B. 

IVouveaux  proc6d6s  pour  le  dosage  eo-nparatif  de  la  digi- 
tale  chez  ta  grenouille.  Barkan  (G.),  Fromherz  (K.)  et  Reimer  (L.).  Arch., 
f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  187,  p.  282-288.  P.  B. 

Sup  la  difference  des  doses  tbArapeutiques  et  toxiques  de 
la  strophanthine.  Isamat  (F.)  et  Grunbaum  (F.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u. 
Pharm.,  1936,  183,  p,  255-266.  P.  B. 

f'.tude  de  la  tendance  a  la  cumulation  des  diflerentes  sub¬ 
stances  actives  sur  le  cceur  chez  les  animnux  &  sang  chaud. 

Mehnert  (H.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  184,  p.  181-196.  —  La 
ft-strophanlhine  presente  chez  le  rat  une  dose  minima  mortellede  9  milligr.  4 
par  kilogramme  et  une  vitesse  d’infusion  critique  de  4  milligr,  0  par  kilo¬ 
gramme  et  par  heure.  Les  substances  etudiees  sur  le  chat  peuvent  6tre 
reparlies  en  trois  groupes  :  1,  digitoxigenine,  digilanide  B;  2,  digitoxine, 
digilanide  A;  3,  ft  strophanthine  et  fohnSrine.  Le  premier  groupe  presente 
un  debut  d’action  rapide  et  une  detoxication  rapide.  La  digitoxine  et  le  digi¬ 
lanide  A  ont  un  debut  d’action  lent.  Avec  le  troisibme  groupe,  m6me  avec 
des  vitesses  d’infusion  tres  basses,  on  ne  constate  pas  d’elimination. 

P.  B. 

I.e  passage  de  l’ouabaine  A  travers  le  foie  dans  la  prepa¬ 
ration  coeor-poumons-foie.  Kiese  (M.),  Gummel  (H.)  et  Garan  (R.  S.).. 
Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  184,  p,  197-213.  P.  B. 

Sur  Faction  de  la  strophanthine  sur  le  systCme  nervenx 
central.  Korth  (C.),  Marx  (H.)  et  Weinberg  (S.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u. 
Pharm.,  1937,  185,  p.  42-56. —  La  strophanthine  exerce  une  action  specifique 
sur  la  regulation  nerveuse  centrale  de  l’aclivite  cardiaque  (experiences 
d’injections  de  strophanthine  dans  les  ventricules  c6rebraux).  P.  B. 

Itecherclies  companies  sur  l’aetivitg  pharmacologique  des 
d6ri>es  n  >turels  et  sy>>th£tiqiies  de  la  k-strophanthidiue. 

Neumann  (W.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  185,  p.  329-352.  P.  B. 


256  B1BLI0GRAPHIE  ANALYTIQUE 

Action  de  quelques  drogues  sur  la  fibrillation  du  coeur.  II. 
I'ampbre,  cardiazol,  coramine,  hexltone,  (■inolinc,  urdtbane. 

Van  Dongen  (K.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Thir.,  1936,  54,  p.  252-261.  —  Le 
camphre,  le  cardiazol,  la  coramine  et  l’hexAtone  n’agissent  pas  sur  la  fibril¬ 
lation  experimental  du  cceur;  la  pAriode  rAfractaire  etles  temps  de  conduc¬ 
tion  auriculaire  et  auriculo-ventriculaire  restent  non  altArAs  par  ces 
drogues;  elles  n’empSchent  pas  l’apparition  de  rythmes  hAtArotopes,  causes 
par  BaCl,  ou  par  l’adrAnaline.  L’AmAtine  et  l’urethane  augmentent  la  resis¬ 
tance  contre  la  fibrillation ;  cette  action  est  independante  des  nerfs  extracar- 
diaques,  il  n’est  pas  necessaire  d’admettre  un  rAflexe  de  fibrillation  pour 
l’explication  de  ce  fait.  L’effet  consAcutif  disparait  entiArement  ou  presque 
complAtement,  l’irritabilite  des  centres  infArieurs  pour  les  rythmes  hAtAro- 
topes  (extrasystolie  et  tachycardie)  est  influencAe  de  la  mAme  manure.  Aux 
doses  qui  augmentent  la  resistance  contre  la  fibrillation,  l’em6tme  et  1’urA- 
thane  n’alterent  pas  la  periode  refractaire  et  le  temps  de  conduction  auricu¬ 
laire  ;  la  conduction  auriculo-ventriculaire  n’est  pas  modifiAe  par  l’urethane 
A  ces  doses,  et  est  un  peu  allongAe  par  1’emetine.  Les  rythmes  heterotopes 
determines  par  BaCl,  et  1’adrenaline  sont  neutralises  par  l’AmAtine.et  1’urA- 
thane  A  la  dose  minima  active.  P.  P. 

Action  de  quelques  medicaments  (icoral,  cardiazol,  cora¬ 
mi  ne,  doryl)  sur  le  debit  cnrdiaque.  Wegria  (R.).  Arch,  internat. 
Pharm.  et  Thir.,  1937,  55,  p.  156-174.  —  L’icoral  augmente  le  debit  cardiaque 
et  le  debit  systolique  de  1’homme  sain  et  du  chien  normal  non  anesthAsiA. 
Le  cardiazol  et  la  coramine  aux  doses  cliniques  habituelles  ne  semblent 
guAre  avoir  d’influence  sur  le  debit  cardiaque  et  le  debit  systolique  de 
l’homme  sain  et  du  chien  normal.  La  carbaminoylcholine  (doryl)  aux  doses 
hypotensives  cliniques,  augmente  le  debit  cardiaque  et  le  debit  systolique. 
Au  point  de  vue  respiratoire,  l’icoral  produit  une  action  respiratoire  chez 
l’hommeet  surtout  chez  le  chien.  La  coramine  et  le  cardiazol,  A  des  doses 
cliniques,  ont  peu  d’action  sur  la  respiration  de  l’homme  sain  et  du  chien 
normal  non  anesthAsiA.  La  carbaminoylcholine  exerce  une  action  respira¬ 
toire  modArAe  chez  le  chien  et  n’a  pas  d’action  manifeste  chez  l’homme. 

P.  B. 

Sur  la  transformation  du  camphre  pernitreux  dans  I’orga- 
nisme.  Sforza  (G.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Thir.,  1937,  56,  p.  151-160. 

P.  B. 

Sur  un  nouveau  groupe  d’annleptiques  centraux.  Hoffer  (M.) 
et  Reinert  (M.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Thir.,  1937,  56,  p.  211-225.  — 
Les  amides  disubstituAes  de  l’acide  3,5-dimAthyl-isoxazol-4-carbonique) 
possAdent  dans  la  rAgle,  dAjA  A  faible  dose,  une  action  nette  sur  le  centre 
respiratoire.  Les  amides  non  subslituAes  et  les  amides  monosubstituAes  du 
mAme  acide  sont  par  contre  peu  actives.  Chez  le  lapin,  la  dose  morlelle 
par  voie  intraveineuse  pour  la  3,5-dimAthyl-isoxazol-acide  carbonique- 
diethylamide  est  de  0  gr.  10-0,15  par  kilogramme,  la  dose  minima  excitant 
la  respiration  aprAs  morphine  est  de  0  gr.  005-0  gr.  01  par  kilogramme. 
Pour  la  pipAcolide  les  doses  correspondan les  sont  de  0  gr.  075-0  gr.  1  par 
kilogramme  et  de  0  gr.  004  par  kilogramme  respectivement.  P.  B. 

Le  Gerant  :  Marcel  Lehmann. 
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MEMOIRES  ORIGINAUX 


Mesure  quantitative  de  I’action  de  1’atropine 
sur  l’oeil  enuclee  de  Rana  esculenta. 
Influence  de  l’acide  qui  salifie  la  base  alcaloi'dique. 


I.  —  Etude  quantitative  des  variations  de  la  surface  pupillaire 

DANS  LES  L1QUIDES  DE  CONSERVATION  SANS  MEDICAMENT. 

II  est  connu  C1)  que  les  variations  de  la  surface  pupillaire,  sous 
l’influence  d’une  m£me  concentration  d’atropine,  prEsentent,  d’une 
preparation  A  1 ’autre,  des  Ecarts  considerables  qui  rendent  difficile 
le  titrage  physiologique  du  medicament.  II  nous  a  done  paru  neces- 
saire,  avant  de  reprendre  la  question,  de  connaltre  avec  exactitude, 
en  fonction  du  temps,  en  dehors  de  toute  action  medicamenteuse, 

*  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 

1.  J.  Lfivr  et  R.  Hazard.  Arch.  int.  Pharm.  et  Thir.,  1929,  36,  p.  26-48. 
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les  variations  spontan6es  de  la  surface  pupillaire  dans  les  liquides 
de  conservation.  Nous  avons  ainsi  mis  en  experience  d’abord  le 
liquide  de  Ringer  pour  grenouilles  (CINa,  6  gr.  60  ;  C1K,  0  gr.  14  ; 
Cl2Ca,  0  gr.  12  ;  COsNaH,  0  gr.  20  ;  P04NaH2,  0  gr.  01,  ajuste  k 
pH=6,8),  ensuite,  pour  pouvoir  etudier  l’influence  des  divers  sels  orga- 
niques  d’atropine,  l’eau  glucosee  ^  44,7  p.  1.000,  pH=;6,8,  isotonique 
au  sang  de  grenouille,  qui  nous  a  deja  donne  une  conservation, 
suffisante  de  l’excitabilite  des  troncs  nerveux  du  mime  animal  (2). 

La  technique  utilis4e  est  en  grande  partie  inspire  de  celle  de 
J.  L£w  et  R.  Hazard  (*)  :  enucleation  It  la  lumiere  diffuse,  immer¬ 
sion  dans  le  liquide  «  physiologique  »  k  l’etude,  mise  ii  l’abri  de 
la  !umi4re  directe  pendant  toute  la  dur4e  des  determinations,  debut 
des  mesures  une  demi-heure  apr£s  l’enucieation,  mesures  effectuees 
toutes  les  dix  minutes  sur  l’ceil  sorti  du  liquide  pendant  le  temps 
necessaire,  mesures  des  diam£tres  pupillaires  [transversal  (a)  et  longi¬ 
tudinal  (b)]  6  l’aide  d’une  loupe  k  micrometre  oculaire,  calcul  de 
ab 

la  surface  pupillaire  par  la  formule  S  =  nX  calcul  de  la  varia¬ 
tion  pour  cent  de  la  surface  pupillaire,  en  plus  ou  en  moins,  k 
partir  de  la  valeur  de  depart. 

Dans  ces  conditions,  avec  le  liquide  de  Ringer,  on  constate  le  plus 
generalement  un  myosis  assez  net  d ’environ  30  %,  apres  une  heure 
d ’observation.  Pourtant,  parfois,  le  myosis  est  plus  fort  (50  %  et 
plus),  et  mime  inversement,  dans  des  cas  plus  rares,  on  constate 
une  mydriase  leg^re. 

L’irregularite  des  variations  et  m£me  le  changement  de  sens  de 
ces  variations  k  temps  de  conservation  4gal  se  font  particulierement 
sentir  si  l’on  compare  les  resultats  obtenus  sur  les  yeux  d’animaux 
differents.  Les  difficultes  s’attenuent  si  1’on  met  en  comparaison  les 
resultats  obtenus  sur  les  yeux  des  monies  animaux.  Pour  obtenir  le 
maximum  de  Constance  des  resultats,  nous  avons,  pour  le  premier 
groupe  d’experiences,  utilise  altemativement  yeux  droits  et  yeux 
gauches,  et  pour  le  deuxi^me  groupe  k  comparer,  utilise  yeux 
gauches  et  yeux  droits  correspondants.  Du  groupe  A  au  groupe  B, 
les  resultats  moyens  sont  parfaitement  comparables  si  Don  a  soin 
d’operer  sur  au  moins  12  animaux,  comme  on  le  voit  dans  les 
tableaux  ci-joints.  II  en  est  de  meme  pour  les  resultats  obtenus  apr^s 
sejour  des  yeux  dans  le  liquide  glucose  isotonique. 

De  ces  resultats  et  des  courbes  qui  les  traduisent,  on  peut  tirer 
les  deductions  suivantes  : 

1°  L’evolution  du  myosis  en  fonction  du  temps  est  reguliSre,  aussi 
bien  en  presence  de  liquide  de  Ringer,  qu’en  presence  de  solution 

2.  J.  Regnieu  et  A.  Quevauvilleh.  C.  R.  Ac.  Sc.,  1936,  202,  p.  1617. 

*  Jeanne  Levy  et  R.  Hazard,  hoc.  cit. 
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glucos4e.  Cette  Evolution  tend  vers  une  limite  qui  semble  atteinte, 
dans  l’un  et  1  ’autre  cas,  vers  la.deuxi4me  heure.  Le  myosis  paralt 
4tre  plus  faible  en  presence  de  solution  glucos4e  qu’en  presence  de 
solution  de  Ringer. 


Tableau  1.  —  Variations,  en  plus  ou  en  moins,  de  la  surface  pupillaire 
de  Rana  esculenta  apres  sijour  dans  le  liquide  de  Ringer  (pH  =  6,8). 


Tableau  II.  —  Variations,  en  plus  ou  en  moins,  de  la  surface  pupillaire 
de  Rana  esculenta  apres  sijour  dans  la  solution  glucosie  a  44,7  p.  1.000 
(pH  =  5,8). 


10'  30'  60'  90' 


Pourcentages  de  va¬ 
riations  a  partir 
de  la  vaieur  de 
depart : 

Myosis  (MM 
Mydriase  (-(-). 


—  9 
J-  13 

-  3 
1—  20 

? 


—  8 
— 

—  34 


-  ^6,81 

—  It’ 


—  17, 

—  3 

—  11, 


—  48 

—  34 

—  42 

—  45 


163 


247,5 


264,5 


216,5 
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2°  De  la  comparaison  des  r&ultats  donnas  par  les  grqupes  A  et  B, 
aussi  bien  en  presence  de  liquide  .de  Ringer  qu’en  presence  d’eau 
glucos^e,  il  r4sulte  que,  connaissant  les  rfoultats  donnas  par  un 
groupe,  on  peut,  sans  risque  d’erreurs  excessives,  en  d^duire  les 
rSsultats  donnas  par  l’autre.  On  peut  done  faire  agir  sur  un  groupe 
un  medicament  donn6,  et  considdrer  comme  temoins  les  rgsultats 
trouv^s  sur  1 ’autre  groupe  n’ayant  pas  subi  l’action  m^dicamenteuse. 

II.  —  Etude  de  l’action  quantitative  du  sulfate  d ’atropine 

EN  FONCTION  DE  LA  CONCENTRATION  ET  DU  TEMPS  D ’ACTION. 

A  l’aide  des  donn6es  ainsi  etablies,  nous  avons,  pour  connaltre 
l’action  quantitative  du  sulfate  d’atropine  sur  la  surface  pupillaire 
de  l’ceil  enuciee,  proc£de  de  la  fapon  suivante  : 

D^s  l’enucieation,  les  yeux  sont  plongfe  dans  le  liquide  «  physio- 
logique  ».  Apr&s  une  demi-heure  de  repos  &  1’abri  de  la  lumi^re,  on 
mesure  les  diamStres  de  l’ellipse  pupillaire  et  on  calcule  la  surface 
(valeur  de  dipart).  Pour  la  premiere  grenouille,  l’ceil  droit  est  plonge 
dans  la  solution  d’atropine,  pr4par4e  dans  le  liquide  conservateur  ; 
l’oeil  gauche  dans  le  liquide  conservateur.  Pour  la  seconde  gre¬ 
nouille,  e’est  l’ceil  gauche  qui  est  mis  en  presence  d’atropine  et  l’ceil 
droit  qui  est  mis  dans  le  liquide  conservateur,  et  ainsi  de  suite.  Les 
mesures  sont  faites  de  dix  en  dix  minutes,  et  on  calcule  les  varia¬ 
tions  pour  cent,  k  partir  de  la  valeur  de  depart.  Chaque  concentra¬ 
tion  de  sulfate  d’atropine  est  ainsi  6tudi6e  sur  12  paires  d’yeux, 
divis6s  en  deux  groupes  :  le  groupe  A  comprend  les  yeux  ayant  subi 
l’action  de  l’atropine  ;  le  groupe  B,  servant  de  t^moin,  comprend  les 
yeux  correspondants  simplement  ploughs  dans  les  solutions  «  physio- 
logiques  »  solvantes  (liquide  de  Ringer,  pH  =  6,8  ;  eau  glucosde  a 
44  gr.  7  p.  1.000,  pH  =  5,8). 

Si  nous  tenons  compte  du  fait  que  les  solutions  «  physiologiques  » 
donnent  elles-m^mes,  comme  nous  venons  de  le  voir,  par  rapport  & 
la  valeur  de  depart,  un  myosis  (qui  s’accentue  du  reste  avec  le  temps 
en  tendant  vers  une  limite),  on  comprend  facilement  que  l’atropine 
ne  donne  pas  toujours  par  rapport  &  la  valeur  de  depart  une  mydriase, 
et  qu’elle  ne  fait,  le  plus  souvent,  que  diminuer  le  myosis.  C’est  done 
cette  diminution  du  myosis,  qu’elle  constitue  ou  non  une  mydriase 
par  rapport  k  la  valeur  de  depart,  qui  exprime  la  r^ponse  a  l’atropine  : 
1  'action  atropinique. 

L’action  du  sulfate  d’atropine  a  6te  suivie  en  fonction  de  la  con¬ 
centration  et  en  fonction  du  temps  d’action.  Dans  les  tableaux 
suivants,  chaque  valeur  exp^rimentale  (groupe  A  et  groupe  B), 
moyenne  de  12  mesures,  exprime  des  pourcentages  de  variations  de 
la  surface  pupillaire  k  partir  de  la  valeur  de  depart  :  myosis  ( — ), 
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mydriase  (  +  ).  Les  actions  atropiniqu.es,  obtenues  par  calcul  en  com- 
parant  les  valeurs  du  groupe  A  &  celles  du  groupe  B,  differences 
algebriques  entre  les  variations  moyennes  de  la  surface  pupillaire  des 
yeux  temoins  et  celles  des  yeux  atropines,  sont  notees  sans  signe. 
Elies  constituent  toutes,  dans  les  conditions  actuelles,  une  diminu¬ 
tion  du  myosis  dff  a  la  solution  physiologique,  c’est-&-dire  une 
mydriase  par  rapport  aux  yeux  temoins.  II  n’en  sera  pas  toujours  de 
meme,  comme  nous  le  verrons  plus  loin. 


Tableau  III.  —  Action  du  sulfate  d' atropine,  en  solution  dans  le  liquide  de 
Ringer,  sur  la  surface  pupillaire,  en  fonction  de  la  concentration  et  en  fonction 
du  temps  d'action. 


HI 

DOSE 

pH 

GROUPS  B 
(t&noins) 

GROUPE  A 
(atropine) 

ACTIONS  \\ 

atropiniques 

yy 

10' 

30' 

60' 

90’ 

10' 

30' 

60' 

90' 

10' 

30' 

60' 

90' 

HIM 

en  gr- 
0,069 

6,6 

—  10,5 

—  22 

—  37 

—  43,5 

—  6,5 

—  18 

—  29 

—  32 

4 

4 

8 

11,5 

0,173 

6,5 

—  9 

—  17 

—  31 

—  7 

—  ! 

—  16 

—  23 

2 

8 

10 

8 

0,694 

6,4 

—  15 

-23 

—  35 

-42 

—  7 

—  12 

—  20 

—  21 

8 

11 

15 

21 

1,388 

6,2 

—  Hi,:; 

—  18 

-27 

—  35 

+  1,5 

+  15 

+  18 

+  19 

12 

33 

45 

54 

mm 

2,776 

5,7 

-20 

b 

—  42 

—  15 

—  9 

—  14 

—  23 

5 

11 

21 

19 

Tableau  IV.  —  Action  du  sulfate  d'atropine,  en  solution  dans  Veau  glucosde  a 
44  gr.  7  p.  1.000,  sur  la  surface  pupillaire,  en  fonction  de  la  concentration  et 
en  fonction  du  temps  d'action. 


EH 

DOSE 

PH 

GROUPE  B 

(temoins) 

GROUPE  A 
(atropine) 

ACTIONS 

atropiniques 

in 

10' 

30' 

60' 

90' 

10' 

30' 

60' 

90' 

10' 

30' 

60' 

90' 

HM 

gr- 

0,069 

4,0  j 

—  6 

—  9 

—  10 

—  13 

0 

—  2 

-8 

—  11 

o 

7 

2 

2 

0,347 

—  12 

—  21 

—  25 

+  0,5 

+  6 

+  3 

+  4,5 

7 

18 

29 

29,5 

0,694 

3,8 

—  5 

-11 

—  19 

—  23 

—  4 

+  a 

+  7 

+  a 

1 

13 

26 

27 

iH 

1,388 

—  1 

—  6 

—  13 

+  3 

+  10 

0 

—  2 

4 

16 

6 

11 

Des  chiffres  contenus  dans  ces  tableaux  et  des  courbes  qui  les  tra- 
duisent,  nous  pouvons  tirer  les  deductions  suivantes  ,en  ce  qui 
concerne  l’action  atropinique. 

1°  Si  nous  tenons  compte  de  la  duree  du  contact  de  1’oeil  avec  la 
solution  medicamenteuse,  nous  voyons,  d’une  fagon  generale,  que 
l’action  est  nette  des  les  premieres  minutes,  s’amplifle  fortement 
jusqu’e  la  soixantieme  minute,  puis  plus  lentement  jusqu’k  la  quatre- 
vingt-dixieme.  Dans  certains  cas,  on  note  m4me,  entre  la  soixantieme 
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et  la  quatre-vingt-dixi^me  minute,  soit  un  plateau,  soit  mime  une 
16g6re  diminution. 

2°  Si  nous  tenons  compte  des  concentrations,  nous  voyons  que 


Taction  atropinique  passe  par  un  maximum  lorsque  la  concentration 
crolt.  En  choisissant  le  temps  de  soixante  minutes  comme  dur4e  fixe 


Fig.  2.  —  Action  mydriatiqne  dn  sulfate  d'atropine, 
en  solution  glucosee  isotomque. 

de  contact,  on  peut  tracer  deux  courbes  (fig.  1  et  2)  qui  mettent  bien 
en  Evidence  ce  ph6nom&ne.  II  est  Evident  que  la  constatation  ainsi 
faite  a  une  grande  importance  au  point  de  vue  de  la  pharmacody¬ 
namic  des  substances  mydriatiques  du  type  de  l’atropine.  Dans  toute 


ACTION  DE  L’ATROPINE  SUR  L’OEIL  ENUCLEE  DE  «  RANA  ESCULENTA  »  263 


mesure  comparative,  il  faudra,  pour  un  temps  determine,  chercher 
la  valeur  du  maximum  d’action. 

3°  Si  nous  tenons  compte,  enfin,  de  la  constitution  du  liquide 
«  physiologique  »  solvant,  nous  voyons  pour  autant  que  nous  puis- 
sions  comparer  des  rAsultats  obtenus  sur  des  groupes  differents  d’ani- 
maux,  en  utilisant  des  solutions  de  pH  differents,  que  I’action  en 
eau  glucosAe  semble  £tre  moins  forte  qu’en  liquide  de  Ringer. 

Rappelons  que  nous  aVons  dAjA  mis  en  Evidence,  et  plus  particu- 
liArement  considerA  (s),  A  1’occasion  de  l’etude  de  Faction  exercAe 
par  les  anesthesiques  locaux  sur  le  nerf  sciatique  de  la  grenouille, 
une  semblable  diminution  de  1 ’activity  pharmacodynamique,  sous 
l’influence  d’lme  solution  alcaloi'dique  faite  dans  l’eau  glucosAe  privAe 
d’ electrolytes. 

III.  -  CoMPARAISON  DES  ACTIONS  DE  DIFFERENTS  SELS  D ’ATROPINE 

(sulfate,  phenylpropionate ,  citrate). 

Connaissant  ainsi  les  particularity  de  l’action  quantitative  du 
sulfate  d’atropine  sur  la  surface  pupillaire  de  l’oeil  enuciee,  nous 
avons  etudie  l’influence  exercee  par  l’acide  salifiant  l’atropine  sur 
l’activite  mydriatique  de  cet  alcalolde  et  afin  d’6viter  1 ’introduction 
de  tout  anion  Stranger  A  celui  du  sel  en  experience,  nous  avons  utilise 
comme  liquide  «  physiologique  »  solvant  et  temoin,  l’eau  distilWe 
glucosee  A  44  gr.  7  p.  1.000  (pH  =  5,8). 

Des  solutions  equivalentes  en  base  et  regiees  au  mAme  pH =5,0  de 
sulfate,  de  phenylpropionate  et  de  citrate  d’atropine  ont  ete  raises  A 
l’essai.  Le  sel  de  reference  (sulfate)  et  le  sel  A  comparer  etaient  etudies 
sur  les  yeux  d’une  m£me  grenouille  (12  animaux  par  dose).  L’influence 
du  solvant  pnr,  servant  de  temoin,  etait  suivie,  en  m£me  temps,  sur 
les  yeux  d’un  autre  animal,  du  meme  lot,  aussi  voisin  que  possible 
du  premier  animal  (poids,  sexe). 

Les  tableaux  suivants  donnent  les  rdsultats  obtenus  simultanement 
d’une  part  avec  le  sulfate  et  le  phenylpropionate  d’atropine,  d’autre 
part,  avec  le  sulfate  et  le  citrate  de  la  meme  base. 

De  ces  resultats  et  des  combes  qui  les  traduisent  en  particulier 
aprAs  une  duree  d’action  de  soixante  minutes  (fig,  3  et  4),  on  peut 
tirer  les  conclusions  suivantes  : 

1°  Avec  les  deux  sels  organiques,  comme  nous  1 ’avons  d£}A  vu,  et 
comme  nous  le  retrouvons  pour  le  sulfate  d’atropine,  1  ’activity  passe 
gAnAralement  par  un  maximum  lorsque  la  concentration  crolt. 

2°  II  existe  une  grande  difference  dans  l’action  quantitative  des 
trois  sels  :  le  sulfate  agit  de  fagon  nettement  plus  forte  (sensiblement 
deux  fois  plus)  que  le  phenylpropionate  et  que  le  citrate,  les  actions 

3.  A.  Qukvautii.lbr.  Thise  dipl.  Pharmacien  mpirieur.  Paris,  1938,  p.  149. 
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Tableau  V.  —  Comparaison  de  Vaction  exercie  sur  la  surface  pupillaire 
de  Rana  esculenta,  en  solution  glucosie  A  44  gr.  7  p.  1 .000. 


1°  Sous  forme  de  sulfate  et  sous  forme  de  phenylpropionale.  i 

CONCENTRATION 

molficulaire 

en  base 

p.  100 

engr. 

ACTIONS  ATROPINIQUBS 

10  minutes 

30  minuted 

60  minutes 

90  minutes  | 

1 

-il 

It 

1 

1 

Phenyl- 

propionate 

| 

Phenyl¬ 

propionate 

2 

J.3 

§*§ 

I| 

M/500  . 

M/200  . 

M/100 . 

M/  50 . 

0,058 

0,145 

0,289 

0,578 

5 

12 

2 

3 

5 

9,5 

1 

0 

16 

9 

13 

3 

13 

3 

7 

12 

22 

23 

19 

13 

8 

9 

13 

17 

25 

28 

9 

7 

10 

20 

2°  Sous  forme  de  sulfate  et  sous  forme  de  citrate.  ' 

CONCENTRATION 

molSculaire 

en  gr. 

ACTIONS  ATROPINIQUES  _ _  \ 

10  minutes 

30  minutes 

60  minutes 

90  minutes  | 

I 

2 

2 

1 

2 

1 

1 

1 

s 

3 

2 

.1 

M/500  . 

M/250  ...... 

M/  75 . 

M/  25 . 

0,058 

0,115 

0,385 

1,156 

0,5 

7 

0 

1 

—  2 

—  3 

—  10 
—  14 

16 

6 

2 

2 

4 

—  3 
-10 

17 

2. 

5 

8 

3,5 
—  4 

7 

16 

17. 

5 

2 

12 
19 
—  4 

maxima  6tant  respectivement  (i  la  soixantifeme  minute)  :  premier 
groupe  d’essais  :  sulfate  23,  ph4nylpropionate  13  ;  deuxifcme  groupe 
d’essais  :  sulfate  17,  citrate  8. 

3°  II  existe  4galement  des  differences  nettes  dans  l’action  qualitative 
des  sels  : 

.4uec  le  sulfate.  Taction  produite  par  les  hautes  concentrations 
4tudi6es  ne  se  diff4rencie  de  Taction  produite  par  les  concentrations 
plus  faibles  que  par  une  plus  faible  action  mydriatique  (par  rapport 
au  t4moin). 

Avec  le  ph6nylpropionate,  a  la  concentration  forte  de  M/25  appa- 
raissent  des  ph4nom4nes  toxiques  se  traduisant  par  une  d4sagr4gation 
des  pigments  de  l’iris  et  la  formation  d’une  taie. 

Avec  le  citrate,  k  toutes  concentrations  dans  les  dix  premieres 
minutes,  2i  la  concentration  M/75  dans  la  premiere  demi-heure,  et 
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mdme  du  debut  jusqu’k  la  fln  de  1 ’experience  avec  M/25,  au  lieu  de 
constater  une  mydriase  par  rapport  aux  yeux  t6moins,  on  constate 


Fig.  3.  —  Comparaison  de  l’action  mydriatique 
du  sulfate  et  du  phdnylpropionate  d’atropine. 


un  myosis  (valeurs  negatives) .  Le  myosis  est  dbnc  encore  plus  accentu4 
que  celui  qui  r^sulte  de  1 ’action  de  l’eau  glucos6e  pure. 


Fig.  4.  —  Comparaison  de  l’action  mydriatique 
du  sulfate  et  du  citrate  d’atropine. 


Sans  entrer,  pour  le  moment,  dans  la  discussion  d’une  telle  parti¬ 
cularity  d/action,  caract4ristique  du  citrate  d’atropine,  rapprochons 
cette  inversion  d ’action,  constatee  ici,  sur  la  surface  pupillaire  de 
l’ceil  enuciee  (myosis  au  lieu  de  mydriase),  de  1 ’inversion  d ’action 
que  nous  avons  obtenue  sur  le  nerf  moteur  de  Rana  esculenta  avec 
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les  concentrations  faibles  de  citrate  et  aussi  de  chlorhydrate  de  mor¬ 
phine  [augmentation  au  lieu  de  baisse  de  1’  «  excitability  »  (4,  5)]. 

Quoi  qu’il  en  soit,  nous  pouvons  conclure  des  r6sultats  trouv6s, 
que  l’activite  pharmacodynamique  de  l’atropine  subit,  quantitative- 
ment  et  qualitativement,  des  modifications  importantes  si  l’on  change 
l’acide  qui  salifie  cette  base.  Nous  retrouvons  ainsi,  pour  l’atropine, 
le  fait  mis  en  Evidence  par  l’un  de  nous  avec  ses  collaborateurs,  pour 
l’activity  pharmacodynamique  de  la  cocaine,  du  para-aminobenzoyl- 
diythylamino6thanol  (base  de  la  novoca'ine)  et  de  la  morphine.  Notons 
cependant  que  sur  la  surface  pupillaire  nous  obtenons  avec  les  sels 
d’atropine  un  ordre  d’activity  nouveau.  Nous  discuterons  plus  tard 
ce  fait  particulier,  qui  tient  probablement  a  la  complexity  de  l’action 
des  toxiques  sur  le  test  envisagy,  et  peut-4tre  aussi  k  l’influence 
physico-chimique  particulifere  de  la  base  atropine  sur  la  cellule. 

II  nous  parait  nycessaire  de  nous  demander  des  maintenant  si  ces- 
phynomfenes  sont  dus  &  une  action  possible  de  l’acide,  agissant  sur 
la  pupille  pour  son  propre  compte,  ou  s’ils  sont  dus  &  une  autre 
action,  par  exemple  a  la  modification  de  la  capacity  de  fixation  de 
l’alcaloide,  par  la  cellule  en  expyrience,  sous  l’influence  de  l’acide 
combiny. 

IY.  —  Les  sels  de  Sodium  des  acides  utilises  a  concentration  forth. 

AGISSENT-ILS  SUR  LA  PUPILLE  ? 

Pour  rypondre  &  cette  question,  nous  avons  ytudiy  en  milieu  glucos5 
isotonique,  l’action  des  acides  sulfurique,  chlorhydrique,  phynylpro- 
pionique  et  citrique  k  l’ytat  de  sels  de  sodium,  en  utilisant  la  mSme 
technique  que  celle  utilisye  pour  les  sels  d’atropine. 

Les  solutions  ytaient  faites,  dans  l’eau  glucosye  k  44  gr.  7  p.  1.000, 
&  une  concentration  de  M/25,  c’est-k-dire  a  la  concentration  la  plus 
haute  que  nous  ayons  utilisye  pour  les  sels  d’atropine. 

Les  caractyristiques  de  ces  solutions  ytaient  les  suivantes  : 


Tableau  VI. . 


SELS 

moUculaire 

CONCENTRATION 
de  la  solution  M/25 

pH  DES  SOLUTIONS 
M/25 

(eau  glucosie  pH  5/8) 

CINa . 

58,5 

0,234 

5,9 

6,7 

6,3 

C,H5  —  CH,  —  CH,  —  CO.Na  . 
SO.Na,,  10  OH. . 

172 

322 

0,690 

1,288 

(C,H,Ot)  Nas,  2  OH. . 

294 

1,18 

8,1 

4.  J.  Regnier  et  A.  Quevauviller.  C.  B.  Soc.  Biol.,  1937,  125,  p.  627. 

5.  II  est  &  remarquer,  cependant,  que  ces  deux  phdnom&nes  d'inversion  de 
Faction  alcaloidique  habituelle  ne  prfeentent  pas  les  mdmes  caractferes.  C’est 
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Dans  le  tableau  suivant  sont  presentees  les  valeurs  moyennes  de 
variation  pour  100  de  la  surface  pupillaire,  k  partir  de  la  valeur  de 
depart.  Le  groupe  A  est  constitue  par  les  valeurs  obtenues  sur  les 
yeux  traites  par  les  sels  sodiques  dans  l’eau  glucos^e,  le  groupe 
temoin  B  est  constitue  par  les  valeurs  obtenues  sur  les  yeux  corres- 
pondants  trails  par  l’eau  glucos4e  pure. 


Tableau  VII. 


TEUX  TRAITES  PAR 

TEMPS 

’action 

to- 

30' 

60' 

90' 

A  :  Chlorure  de  Na  :  M/25  dans  eau  glucosde  .  .  . 

—  12 

—  20 

—  32 

—  41 

B  :  Eau  glucosSe . 

—  10 

—  24 

—  33 

—  38 

A  :  PhSnylpropionate  de  Na :  M/25  dans  eau  glucosOe. 

—  12 

—  28 

—  31 

—  31 

B  :  Eau  glucosSe . 

—  10 

—  16 

—  22 

—  26 

A  :  Sulfate  de  Na  :  M/25  dans  eau  glucosde . 

— '  8 

—  21 

—  30 

—  36 

B  :  Eau  glucosOe . 

—  7 

—  15 

—  21 

—  26 

A  :  Citrate  de  Na  r  M/25  dans  eau  glucose . 

—  12 

—  10 

—  20 

—  38 

B  :  Eau  glucos^e . . 

—  4 

—  15 

—  26 

—  30 

Des  r&sultats  ainsi  obtenus,  nous  pouvons,  en  tenant  compte  des 
limites  d’erreur  de  la  methode,  conclure  que  le  chlorure  et  le  citrate 
de  sodium  n’ont  aucune  action  r^gulifcre  sur  la  pupille  de  1’oeil 
£  nuclei,  et  que  si  le  phenyl  propionate  et  le  sulfate  de  sodium  sont 
myotiques,  ils  le  sont  relativement  peu. 

L’action  propre  de  l’acide  ne  semble  done  pas  pouvoir  etre  invoqu4e 
pour  expliquer  les  differences  considerables  de  l’action  exercee  par 
les  divers  sels  d’atropine.  Elle  n’explique  pas  non  plus  I’inversion 
d’action  constat4e  avec  le  citrate  d’atropine. 

En  resume,  nous  avons  constate  qu’il  est  possible,  k  l’aide  d’une- 
technique  appropriee  et  principalement  en  multipliant  les  essais, 
d’evaluer  l’activite  mydriatique  de  l’atropine  sur  l’ceil  enuciee  de 
grenouille,  en  fonction  de  la  concentration. 

Nous  avons  montre  que  cette  action  sur  la  surface  pupillaire  passe 
par  un  maximum  si  l’on  fait  croftre  la  concentration,  et  qu’elle  varie 
considerablement  suivant  l’acide  qui  salifie  l’alcaloide,  non  seule- 
ment  quantitativement,  mais  aussi  qualitativement.  C’est  ainsi  que 
le  maximum  d ’activity  du  sulfate  est  environ  deux  fois  plus  eieve 

ainsi  que  faction  myotique  du  citrate  d’atropine  (i  la  dixikne  minute)  est  d’autant 
plus  forte  que  la  solution  est  plus  concentric,  alors  que  l’augmentation  de 
I’  «  excitability  »  du  nerf  par  le  citrate  de  morphine  est  d’autant  plus  faible 
que  la  solution  est  plus  concentnSe. 
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que  celui  du  phenylpropionate  et  que  celui  du  citrate,  ce  dernier  sel 
donnant,  dans  certaines  conditions,  non  plus  une  mydriase,  mais  un 
myosis.  L’etude  des  sels  de  sodium  correspondants  nous  a  montrd 
que  ces  differences  ne  peuvent  pas  dtre  attribu4es  k  l’action  propre 
de  l’acide. 

Jean  RAgnier.  Andre  Quevauviller. 

(Labor atoire  de  la  Pharmacie  de  VHdpital  Ambroise-Pari, 
a  Boulogne-sur-Seine.) 


Sur  l’6corce  de  sddon  ( Ostryoderis  Chevalieri  Dunn.). 

L’Ostryoderis  Chevalieri  Dunn,  est,  d’aprSss  les  renseignements  qui 
nous  ont  ete  fournis,  une  plante  de  la  famille  des  Legumineuses- 
Papilionacees,  connue  dans  les  pays  d’origine  sous  divers  noms 
vemaculaires.  C’est  ainsi  que  dans  le  Dahomey  on  la  designe  sous  le 
vocable  de  sedon  et  sindo  lorsqu’elle  fructifie,  alors  qu’en  bambara 
de  Segou  le  nom  est  congo-dougaira-ni.  La  partie  utilisee  d ’ordinaire 
est  l’ecorce  de  la  racine,  qui  fait  partie  d’un  traitement  interne  utilise 
contre  1 ’oppression  et  contre  la  fl^vre  ;  elle  possfede  aussi  une  action 
violente  sur  1’intestin  et  peut  egalement,  dit-on,  causer  la  perte  de 
la  vue.  La  drogue  sur  laquelle  nous  avons  entrepris  quelques  recher- 
ches  preiiminaires,  nous  a  ete  remise  par  M.  le  pharmacien  lieutenant- 
colonel  Laffitte,  que  nous  tenons  a  remercier  ici  de  son  amabilite. 

L’ecorce  de  sedon  se  presente  sous  la  forme  de  fragments  enrouies 
sur  eux-m&mes  dans  le  sens  longitudinal,  mesurant  de  5  Si  12  cm.  de 
longueur,  1  cm.  de  largeur  et  quelques  millimetres  d’epaisseur. 

La  face  externe,  de  couleur  brun  sale,  est  marquee  d’epaississe- 
ments  annulaires,  parfois  de  faible  relief,  qui  en  sont  les  formations 
les  plus  saillantes.  Entre  ces  epaississements,  l’ecorce  est  lisse,  mises 
Si  part  quelques  craquelures.  La  face  interne,  de  nuance  plus  claire, 
porte  quelques  stries  longitudinales.  La  cassure  est  nette  et  facile. 
Saveur  et  odeur  sont  nulles. 

Une  coupe  pratiquee  dans  1’ecorce  monlre,  de  la  peripherie  vers 
le  centre,  les  formations  suivantes  : 

a)  Un  suber,  compose  de  grandes  cellules  ordonnees  en  files  radiales 
et  tangentielles  reguliSres  ; 

b)  Un  parenchyme  cortical,  forme  de  cellules  allongees  tangentiel- 
lement,  Si  parois  minces.  Une  des  assises  cellulaires,  celle  qui  avoisine 
les  cellules  sciereuses,  est  oxaliffcre  ; 
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c)  Un  anneau  continu  de  grandes  cellules  scldreuses  qui  nous  parais- 
sent  constituer  un  anneau  pdricy  clique.  Ces  cellules  ont  des  parois 
strides  trds  dpaisses.  Elies  sont  souvent  comprimdes  tangentiellement  ; 

d)  Un  parenchyme  assez  voisin  d’aspect  du  parenchyme  cortical, 
formd  de  grandes  cellules  aplaties.  De  ce  parenchyme  se  ddtachent 
des  files  radiales  qui  traversent  le  liber  ; 

e)  Un  liber  trks  dpais,  dans  lequel  on  observe  de  nombreux  ilots  de 
fibres  rondes  &  petit  lumen  central.  Qk  et  Ik,  des  cristaux  d’oxalate 
de  calcium. 


Fig.  1.  —  Ecorce  de  sddon  (grandeur  naturelle). 


Dans  1’ordre  chimique,  quelques  observations  prdliminaires  nous 
ayant  amends  k  admettre  la  prdsence  probable  de  substances  de  nature 
alcaloidique  dans  la  drogue,  nous  nous  sommes  attachds  k  isoler  ces 
principes. 

La  drogue  pulvdrisde  est  d’abord  dpuisde  par  une  solution  aqueuse 
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1  1  %  d’acide  ac&ique  &  une  temperature  ne  depassant  pas  70°.  Apr^s 
filtration  et  expression  du  marc,  on  alcalinise  an  moyen  d’une  solu¬ 
tion  de  carbonate  de  sodium  a  10  %  la  liqueur  obtenue,  qu’on  6puise 
ensuite  dans  une  ampoule  a  decantation  par  du  chloroforme.  Apr£s 


evaporation  de  celui-ci,  le  residu  est  traite  de  la  mSme  manure  : 
passage  en  milieu  acide,  puis,  aprSs  alcalinisation,  reprise  par  le 
chloroforme.  La  liqueur  chloroformique,  de  couleur  jaune,  aprfes 
lavage  avec  un  minimum  d’eau,  est  decoloree  par  contact,  durant 
quelqueS  minutes,  avec  une  faible  quantite  de  noir  diamant. 

Aprfcs  evaporation,  on  obtient  une  masse  visqueuse,  incolore,  bru- 
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nissant  en  quelques  heures  h  l’air,  d’odeur  vireuse  ;  soluble  dans 
1’eau,  l’alcool,  l’acetone,  le  chloroforme,  lather.  En  solution  dans 
l’alcool,  ce  corps  devie  a  gauche  le  plan  de  la  lumi^re  polaris^e  : 
■au  = — 75°.  Traite  par  les  reactifs  generaux  de  coloration  des  alca- 
loides,  il  ne  fournit  aucune  reaction  int^ressante  :  en  effet,  il  se  dissout 
sans  coloration  dans  les  acides  sulfurique,  nitrique,  chlorhydrique  ; 
en  solution  aqueuse,  il  ne  donne  rien  d’appr£ciable  avec  les  reactifs  de 
Mandelin,  de  Liebermann,  de  Lafon,  de  Marquis.  Par  centre,  en  solu¬ 
tion  chlorhydrique,  il  pr^cipite  par  les  reactifs  de  Bouchardat,  de 
TAnhet,  de  DenigIs,  les  acides  phosphotungstique,  silicotungstique, 
picrique.  Ces  precipitations  sont  surtout  marquees  avec  l’acide  silico¬ 
tungstique  et  l’hypochlorite  de  sonde.  A  ce  propos,  indiquons  que, 
lore  de  1 ’etude  anatomique  de  la  drogue,  nous  avions  ete  frappes  par 
-ce  fait  qu’apres  immersion  dans  1 ’hypochlorite,  on  pouvait  observer 
sur  les  coupes,  au  niveau  du  liber  et  du  parenchyme  qui  l’aceom- 
pagne,  la  presence  d’un  fin  predpite  granuleux. 

La  recherche  de  1 ’azote  effectuee  par  la  technique  de  Lassaigne  s’est 
montree  positive.  L’analyse  eiementaire  pratiquee  suivant  les 
methodes  ordinaires  conduit  a  la  composition  centesimale  suivante  : 


C . =66, *7  “/* 

H . =  8,34  “/„ 

N . =  10,84  »/. 

•et  par  difference  : 

O . =  13,95  ■/. 

Le  poids  moieculaire,  determine  par  ebullioscopie  dans  le  benzene, 
s’etablit  ainsi  : 

Substance  Benzene  (K  =  26.1)  At'  P.  M. 

22  milligr.  72  5  cm*  (4  gr.  395)  0,081  264 

47  milligr.  25  5  cm*  (4  gr.  395)  0,107  261 


La  formule  brute  qui  en  decoule  est  : 

(G»,.H8)aN0),O.,8)»»  =  260  seit 

Pratiquement,  on  peut  done  admettre  la  formule  suivante  : 

CItH„N,0,  =  262. 

En  resume,  l’ecorce  de  la  racine  de  sedon  paralt  tirer  son  intent 
de  la  presence  d’un  alcalolde  ou  d’un  complexe  de  nature  alcaloidique 
qui  conditionne  vraisemblablemenl  l’activite  de  la  drogue.  Il  serait 
interessant  de  poureuivre  son  etude,  ce  que  nous  nous  proposons  de 
faire,  lorsque  nous  en  aurons  &  notre  disposition  une  quantite  plus 
importante. 

J.  Balansard.  M.  Martini. 

(Faculte  mixte  de  Medecine  et  de  Pharmacie  de  Marseille.) 


272 


It.  LEHESLE 


De  1’existence  d’un  complexe  tanin-mucilage 
chez  certaines  MyristicacGes. 

L ’organisation  du  systfeme  secateur  k  kino,  chez  quelques  Myris- 
ticac^es,  a  dejk  fait  l’objet  de  fort  interessantes  observations. 

Chez  le  Myristica  fragrans  Houtt.  et  le  Myristica  fatua  Houtt.,  ori- 
ginaires  des  Moluques,  Thouvenin  [7]  (l)  a  signale  dans  le  liber  et 
dans  la  zone  circumm4dullaire  de  la  tige,  l’existence  de  veritables 
tubes  constitu6s  de  flies  de  cellules  qui  ont  perdu  enticement  leurs 
cloisOns  transversales  ;  ces  elements  forment,  sur  toute  la  longueur 
de  la  tige,  un  symplaste  secreteur  comparable,  morphologiquement, 
aux  laticif^res  articuies  des  Composees  semi-flosculeuses,  avec  cette 
difference  que  les  anastomoses  y  sont  plus  rares.  Quoique  separes  par 
le  bois,  ces  deux  appareils  sCreteurs  sont  en  communication  l’un 
avec  l’autre  :  on  voit  frequemment  un  tanniffere  de  la  moelle  se 
courber  k  angle  droit  vis-k-vis  d’un  rayon  medulla  ire,  dont  les  parois 
transverses  se  resorbent  ;  il  en  resulte  un  tube  horizontal  qui  tra¬ 
verse  le  bois  secondaire  dans  toute  sa  largeur  pour  venir  s’aboucher 
k  un  tube  de  la  region  liberienne. 

Ce  symplaste  secreteur  renferme  une  substance  astringente,  de 
couleur  rouged tre,  qui  presente  les  reactions  microchimiques  des 
composes  tanniques  et  doit  Stre  consideree  comme  un  kino. 

Un  semblable  systfeme  secreteur  k  contenu  identique  a  ete  decrit 
par  Jacob  de  Cordemoy  [2,  3]  chez  le  Myristica  malabarica  Lam.  des 
Indes  orientales  et  le  Virola  Gardneri  Warb.  du  Bresil.  Chez  cette 
derniCe  espSce,  l’auteur  signale  egalement  la  presence  de  kino  dans 
certains  vaisseaux  ligneux  et  dans  les  cellules  qui  les  entourent. 

Precedemment  Eykman  [1]  et  Schaer  [6]  avaient  attire  1 ’atten¬ 
tion  sur  les  grandes  analogies  physiques  et  chimiques  qui  existent 
entre  le  kino  des  Myristicacees  et  celui  des  Pterocarpus. 

Au  cours  de  son  etude  microchimique  sur  les  Myristica,  Thou¬ 
venin  [7]  avait  constate  VinsolubiliU  du  kino  dans  1’eau  et  dans 
l’alcool,  quoique  cette  substance  presente  les  reactions  du  tanin  vis- 
&-vis  du  perchlorure  de  fer  et  du  molybdate  d’ammonium.  L’auteur, 
ayant  pratique  ses  coupes  sur  du  materiel  d’herbier,  attribuait  cette 
insolubilite  k  une  combinaison  qui  se  produirait  peu  k  peu  avec  des 
matieres  albuminoides,  au  cours  de  la  dessiccation  :  «  Tout  bien 
consider,  il  m’a  paru  probable,  disait-il,  que  dans  ces  plantes, 
lesquelles,  mises  en  berbier,  avaient  subi  une  dessiccation  lente,  le 

1.  Les  chiffres  entre  crochets  []  renvoient  &  l’index  bibliographique. 


COMPLEXE  TANIN-MUCILAGE  CHEZ  CERTAINES  MYRISTlCACfiES  273 


tanin  s’&ait  combing  avec  la  mati&re  albuminoide  du  protoplasma 
mort... 

«  Si  le  protoplasma  est  tu6  par  l’alcool,  la  combinaison  ne  se  pro- 
duit  pas.  L’alcool,  en  effet,  coagule  le  protoplasma  en  mSme  temps 
qu’il  le  tue,  et  le  tanin,  comme  l’ont  d6montr6  plusieurs  experiences 
sur  le  blanc  d’ceuf,  ne  se  combine  plus  avec  la  matifere  albuminoide 
coagulee.  » 

Dans  le  but  de  verifier  cette  hypothfese  emise  par  Thouvenin,  nous 
avons  cberche  &  separer  les  composes  tanniques  des  matures  pro- 
teiques,  en  suivant  la  technique  preconisee  par  M.  le  professeur 
Mascr£  [4,  5]  :  On  place  les  coupes  pendant  dix  ou  quinze  minutes 
dans  une  solution  de  soude  dans  l’alcool  (0  gr.  20  de  soude  pour 
100  gr.  d’alcool  k  95c)  ;  on  lave  ensuite  a  l’eau  distiliee.  Par  ce 
moyen,  M.  Mascre  est  arrive  a  faire  disparaitre  compl&tement  les 
composes  tanniques  contenus  dans  certaines  cellules  4  ferment  du 
Primula  officinalis  Jacq.  ;  l’auteur  mettait  ensuite  en  evidence  les 
ferments  par  les  reactions  microchimiques  des  substances  proteiques. 

En  traitant  de  la  mSme  fagon  des  coupes  de  tiges  de  Myristica  fra- 
grans  Houtt.  et  de  Myristica  fatua  Houtt.,  provenant  de  l’Herbier  du 
Museum  de  Paris  (a),  nous  n’avons  jamais  constate  l’eiimination  des 
composes  tanniques.  M6me  aprSs  avoir  maintenu  des  coupes  pendant 
douze  heures  dans  la  solution  alcoolique  de  soude,  nous  avons  vu 
le  contenu  des  elements  secreteurs  se  colorer  ensuite  en  jaune  dore 
par  le  molybdate  d ’ammonium  et  en  noir  par  le  perchlorure  de  fer. 
Chez  ces  deux  esp^ces,  nous  avons  egalement  observe  1 ’existence  de 
semblables  composes  tanniques  k  l’interieur  de  nombreux  vaisseaux 
du  bois  secondaire. 

Ce  resultat  nous  permettait  dej&  de  douter  de  la  combinaison  entre 
le  tanin  et  la  mature  albuminoide. 

Nous  avons  ensuite  traite  par  le  molybdate  d ’ammonium  et  le 
perchlorure  de  fer  des  coupes  de  tiges  fralches  de  Myristica  fragrans 
et  de  M.  fatua,  originaires  du  Jardin  botanique  de  Buitenzorg  (*)  ; 
ces  tiges  avaient  s^joumg  pendant  plusieurs  mois  dans  l’alcool  k  60°. 
Les  reactions  ont  6t6  positives  dans  les  constituents  du  symplaste 
s4cr6teur,  ainsi  qu’&  l’int^rieur  de  nombreux  vaisseaux  du  bois  secon¬ 
daire.  II  en  a  6t6  de  mSme  en  operant  sur  des  coupes  qui  avaient  subi 
une  longue  maceration  prealable  dans  la  solution  alcoolique  de  soude. 

D£s  lors,  il  nous  a  paru  certain  que  le  tanin  se  trouvait  associd  4 
un  corps  autre  que  la  mati&re  albuminoide  du  protoplasma.  Nous 
avons  recherche  les  mucilages  pectosiques  en  traitant  des  coupes  de 

2.  Nous  exprimons  notre  vive  reconnaissance  i  M.  le  professeur  H.  Humbert  et 
&  M.  F.  Pellegrin,  sous-directeur  au  Museum  national  d’Histoire  naturelle  de  Paris. 

3.  Les  exemplaires  sont  dus  &  l’amabilit6  de  M.  le  directeur  de  I’Institut  bota¬ 
nique  de  Buitenzorg  (Java)  ;  nous  lui  adressons  nos  bien  sinc&res  remerciements. 
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nos  deux  espfeces  de  Myristica  par  les  r6actifs  appropries  :  Le  contenu 
des  elements  s4cr4teurs  tannif4res  s’est  color4  en  violet  fonc4  par 
l’h4matoxyline  Delafield  et  en  rose  vif  par  une  solution  de  rouge  de 
ruthenium.  II  en  a  4t4  de  m4me  Si  l’int4rieur  des  vaisseaux  ligneux 
qui  renferment  des  composes  tanniques.  Nous  sommes  encore  arriv4 
&  de  semblables  rdsultats  en  traitant  par  les  r4actifs  des  mucilages 
pectosiques,  des  coupes  qui  4taient  pr4alablement  rest4es  pendant 
plusieurs  heures  dans  la  solution  alcoolique  de  soude. 

Conclusions. 

Dans  les  tiges  du  Myristica  fragrans  Houtt.  et  du  Myristica  fataa 
Houtt.,  le  symplaste  s4creteur  lib4rien  et  circumm4dullaire  renferme 
k  la  fois  un  compose  tannique  analogue  au  kino  et  un  mucilage 
pectosique  ;  ces  deux  corps  forment  un  complexe  insoluble  dans 
l’eau,  dans  l’alcool  fort  ainsi  que  dans  une  solution  alcoolique  de 
soude  k  0  gr.  20  %. 

Un  semblable  complexe  mucilage-tanin  se  trouve  k  l’interieur  de 
nombreux  vaisseaux  conducteurs  du  bois  secondaire  de  ces  deux 
esp&ces. 


Assistant. 

{Ldboratoire  de  Botanique,  Faculty  des  Sciences,  Poitiers.) 
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Leg  pansements  commerciaux  dits  sterilises 
peuvent-ils  etre  garantis  stSriles  ? 

En  trois  articles  publics  dans  le  Bulletin  des  Sciences  pharmacolo- 
giques,  sous  le  titre  «  Sterilisation  en  boites  ferm4es  »  (*)  et  plus  specia- 
lement  dans  le  dernier,  nous  avons  r^pondu  affirmativement  k  cette 
question,  mais  sous  reserve  d’un  autoclavage  effects  aprfes  fermeture 
hermetique  des  boites  soudees,  precede  d’un  abondant  mouillage  de 
leur  contenu. 

Toutefois,  un  tel  procede  Buivi  sans  discernement  ne  pourrait  donner 
que  des  mecomptes,  l’humidite  excessive  notamment  rendant  les  pan¬ 
sements  inemployables. 

II  nous  restait  done  a  preciser  les  moyens  d ’application,  technique 
industrielle  qui  fait  l’objet  de  la  presente  note. 

Dans  le  fond  de  boites  en  fer-blanc  qui  ne  different  des  modeies 
usuels  que  par  la  presence  d’un  jonc  concave  cerclant  lateralement 
le  bas  des  recipients  ( voir  figure ),  on  introduit  successivement  :  une 
enveloppe  gamie  d’un  melange  pulverulent  de  carbonate  de  potas¬ 
sium  anhydre  et  de  silice  fossile,  —  une  rondelle  de  papier  imper¬ 
meable,  d’aluminium,  par  exemple,  —  une  feuille  de  coton,  —  et 
finalement  une  rondelle  de  carton  qui,  perforee  en  son  centre,  est 
enfoncee  &  force  sous  le  jonc  rentrant  de  la  bolte  et  bloque  ainsi 
deflnitivement  tout  le  system e. 

Ensuite,  k  l’aide  d’une  pipette  introduite  par  sa  pointe  au  travers 
du  carton  perfore,  de  l’eau  est  versee  en  quantite  suffisante  sur  le 
coton  sous-jacent,  qu’elle  imprfcgne  et  la  bolte,  remplie  de  panse¬ 
ments,  conime  de  coutume,  est  enfin  munie  de  son  couvercle,  que 
l’on  soude  circulairement  sur  son  ouverture. 

Par  immersion  dans  l’eau  chaude,  on  vdrifiera  aussitdt  la  parfaite 
etancheite  des  soudures,  les  bulles  d’air  qui  se  d^gageraient  permet- 
tant  de  localiser  les  fuites  et  d’y  rem4dier. 

Ainsi  prepares,  les  boites  de  toutes  grandeurs  sont  disposes  dans 
un  autoclave  ordinaire  comportant,  d’une  part,  une  tuyauterie  permet- 
tant  de  refroidir  la  paroi  par  ruissellement  d’eau  et,  d’autre  part,  une 
bolte  temoin  qui,  rigoureusement  close  et  remplie  de  silice  fossile 
fortement  mouill4e,  est  munie  de  deux  appareils  de  contr&le,  1’un 
manometrique,  l’autre  thermomdtrique. 

Comparable  aux  boites  de  pansement,  ce  dispositif  accuse  de  fapon 
permanente  les  pressions  et  temperatures  realises  &  l’interieur  des 

1.  A.  Leseurre.  Bull.  Sc.  pharmacol.,  mars  1936,  43,  p.  145-148  ;  mai  1937,  44, 
p.  289-291  ;  novembre  1937,  44,  p.  508-513. 
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recipients  et  ce  faisant,  permet  d’y  4quilibrer  la  pression  de  la  vapeur 
admise  dans  l’autoclave. 

Pour  le  surplus,  interpretons  le  graphique  de  sterilisation  ci- 
annexe. 

Purgeur  initialement  ferme,  la  pression  M’  de  l’autoclave  est  imme- 


diatement  portee  h  0  K°  3,  la  temperature  T’  de  Pair  humide  qui 
gamit  le  sterilisateur  etant,  par  ce  fait,  de  53°.  Naturellement  plus 
froide,  la  temperature  T  des  boites  monte  graduellement  et  l’ecart  de 
leurs  pressions  interieures  M  et  exterieures  M’  diminuant  progressi- 
vement,  on  vidange  lentement  l’air  inclus  dans  l’autoclave  par  son 
purgeur  entr’ouvert,  tout  en  maintenant  dans  le  sterilisateur  un  tris 
leger  exc4s  de  pression  par  apport  de  vapeur. 
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GrSce  it  leur  mouillage,  les  pansements  s’echauffent  rapidement  k 
125°  et,  le  robinet  de  vapeur  d£s  lore  fermy,  on  procfede  au  refroidis- 
sement  par  aspersion  d’eau  sur  la  paroi  de  ]’autoclave  clos.  Simulta- 
n^ment,  on  admet  de  l’air  comprim6  dans  le  st4rilisateur,  afin  de  faire 
yquilibre  aux  .pressions  des  boltes  dont  la  chute  de  temperature  est 
evidemment  beaucoup  plus  lente, 

L ’operation  terminee,  les  pansements  sont  incontestablement 
steriles  et  se  conservent  tels  jusqu’Si  l’ouverture  de  la  bolte.  Toute- 
fois,  ils  ne  sont  pas  immediatement  utilisables,  parce  que  trop 
humides,  ce  qui,  d’autre  part,  assure  leur  asepsie.  Lentement,  le  deshy- 
dratant  potassique,  qui  n’agit  qu’Si  froid,  absorbe  cette  humidite  et 
l’experience  demontre  qu’apr^s  un  mois,  les  objets  de  pansement  sont 
plus  secs  qu’Si  1’etat  naturel. 

Les  boites  sont  d£s  lore  utilisables.  A  l’aide  d’une  clef  on  dechire 
lateralement  la  paroi  du  couvercle,  dont  le  fond  ainsi  libere  constitue 
eventuellement  un  nouveau  couvercle.  Non  seulement  les  pansements 
mais  encore  la  bolte  elle-m^me,  se  pr^sentent  en  parfait  etat,  la 
rouille  etant  6vit6e  par  1’alcalinity  du  deshydratant. 

En  r6sum4,  les  pansements  ainsi  prdsentis  dchappent  k  toute 
critique.  Complfetement  steriles  et  secs,  ils  sont  utilisables  dans  toutes 
les  operations  chirurgicales  et  ce,  quelles  que  soient  les  dates  de  leur 
preparation  et  les  vicissitudes  de  leur  transport.  Enfin,  leur  prix  de 
revient  est  beaucoup  moins  eleve  que  celui  des  boltes  similaires  et  les 
garanties  d’asepsie,  encore  superieures  Si  celles  offertes  par  notre 
ancien  procede  de  bouchage  des  boltes  sur  joint  de  coton  comprime, 
effectue  au  sein  de  l’autoclave  encore  clos. 

II  nous  reste  Si  conclure.  Conscient  de  ses  responsabilites,  tout  chi- 
rurgien  averti  ne  peut  que  proscrire  l’emploi  d’objets  de  pansement 
dont  1 ’asepsie  est  Si  tel  point  probiymatique  que  leur  pr^parateur  mSme 
se  refuse  Si  toute  garantie  formelle.  Hors  la  mention  r  «  Garanti 
sterile  »,  qui  entralne  des  sanctions  p^nales,  il  est  en  effet  Evident  que 
1’affirmation  «  Sterilise  Si  1’autoclave  »  ne  veut  rien  dire,  puisque 
admettant  la  possibility  de  contaminations  post6rieures,  elle  rend  tout 
contrdle  bact6riologique  inoperant. 

Ex^cuty  comme  spycifiy  ci-dessus,  nous  affirmons  que  le  procydy 
dycrit  en  cette  note  confere  une  certitude  d’asepsie. 

A.  Leseurbe, 


Chimiste,  ancien  expert  de  la  Ville  de  Paris, 
Pharmacien,  ex-interne  des  Hdpitaux. 


La  salicorne  ( Salicornia  herbacea  L.). 


Les  salicornes,  dont  une  des  nombreuses  vari4t6s,  le  Salicornia 
herbacea  L.,  voisine  parfois  avec  les  poissons,  les  coquillages  et  les 
crustac^s,  k  la  devanture  de  certains  magasins  de  comestibles  ou,  la 
plupart  du  temps,  on  la  confond  avec  la  Criste-marine,  erreur 
v^nielle  qui  peut  faire  fr6mir  d’indignation  les  phytographes,  mais 
ne  porte  atteinte  ni  4  la  bonne  foi  du  negociant,  ni  aux  intents  de 
l’acheteur  ;  les  salicornes  sont  des  plantes  herbacees  de  la  famille 
des  Ch6nopodiac<5es,  glabres  et  charnues,  k  rameaux  opposes  et  arti- 
cul6s,  k  feuilles  si  rudimentaires  qu’il  faut  etre  botaniste  et  s’armer 
d’une  bonne  loupe  pour  ne  pas  les  declarer  absentes.  de  'meme  que 
les  fleurs  blanches  ou  verd&tres,  groupies  au  sommet  des  rameaux  en 
4pis  de  cymes  qui  n’ont  gukre  plus  de  2  mm.  de  diamktre.  Ces 
plantes  ont  pour  habitat  les  bords  de  la  mer  ou  les  terrains  sales  de 
l’intdrieur,  ou  leurs  graines,  aprfes  avoir  passe  l’hiver  ballottees  par  les 
Hots  ou  enfouies  dans  la  vase,  se  fixent  sur  le  sol,  dls  que  vient  le 
printemps,  au  moyen  de  leur  radicule  qui  s’allonge  et  s’y  enfonce, 
echappant  a  la  custode  des  cotyledons  dont  on  voit  alors  les  deux 
moiti4s,  d’un  beau  vert  d’^meraude,  s’&aler  joyeusement  a  la  lumikre 
du  jour. 

Les  jeunes  pousses,  en  croissant,  forment  bientdt  de  vastes  tapis 
gazonn^s,  touffus  et  moelleux,  jusqu’k  ce  qu’en  .juillet  leur  tige  prin¬ 
cipal,  ayant  atteint  son  complet  d^veloppement,  ait  pris  une 
consistance  ligneuse.  Ce  sont  des  plantes  d’une  remarquable  vitality 
qui,  malgre  la  s4cheresse,  continuent  k  vSgeter  avec  vigueur  et,  a 
peine  fan^es  le  soir,  aprfes  avoir  subi  l’ardeur  des  rayons  du  soleil, 
reprennent,  le  matin,  leur  turgescence  sous  l’action  bienfaisante  de 
la  ros^e  et  des  embruns.  II  est  vraisemblable  que  leur  resistance  pro- 
vient  de  la  presence  dans  les  tissus  de  leurs  gaines  foliacees,  de  solu¬ 
tions  alcalines  concentres  qui  reduisent  au  minimum  la  transpi¬ 
ration. 

Tr&s  repandue  le  long  du  littoral  de  la  France,  la  salicorne 
herbacee  forme  des  gites  particuliferement  abondants  dans  la  mer  du 
Nord,  aux  environs  de  Dunkerque,  dans  la  Manche,  sur  les  bords  de 
la  Canche,  pres  d’Etaples  ;  dans  la  baie  de  l’Autie,  k  Berck  ;  sur  les 
bords  de  la  Bresle,  entre  Mers  et  le  Treport.  On  la  trouve  egalement, 
mais  en  moindre  quantity,  aux  environs  d’Eu,  de  Dieppe,  k  1’embou- 
chure  de  la  Seine  ;  elle  redevient  trks  abondante  k  l’embouchure  de 
l’Ome,  dans  les  baies  du  Mont-Saint-Michel  et  de  Saint-Brieuc  ; 
1’Atlantique  en  posskde  d’importants  peuplements  &  Lorient,  dans  la 
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baie  de  Quiberon,  au  Pouliguen,  aux  ties  de  Re,  d’014ron  et  de  Noir- 
moutier.  Plus  rare  sur  les  bords  de  la  Mediterranee,  elle  est  cependant 
Assez  commune  dans  la  Camargue.  Les  noms  qu’elle  porte  different 
suivant  les  regions  qui  lui  servent  d’habitat  :  souvent  confondue  avec 
la  Criste-marine,  elle  est,  comme  elle,  appel4e  «  Perce-pierre  », 
Bacille,  Samphise,  «  Salade  ou  Pourpier  de  mer  »  dans  1 ’Artois,  en 
Picardie,  en  Normandie,  «  Sablotine  »  en  Bretagne,  «  Corail  de  mer  » 
sur  le  littoral  mediterranean.  Dans  le  commerce,  elle  est  souvent 
designee  sous  les  noms  de  «  Haricot  de  mer,  d’Asperge  de  mer  ». 

L’histoire  des  salicornes  a  4t4  magistralement  retrac4e  par  le  pro- 
fesseur  Auguste  Chevalier  dans  une  monograpbie  d’une  vaste  erudi¬ 
tion  et  d’une  riche  documentation.  Suivant  cet  auteur,  il  semble 
qu’elles  aient  4t4  utilisees  par  les  Anciens,  sans  qu’on  puisse  toutefois 
preciser  quelles  etaient  les  espfeces  signaiees  par  les  naturalistes  de 
la  p6riode  greco-romaine.  Les  descriptions  qu’en  donnent  Theo- 
phraste  et  Dioscoride  sont  trop  sommaires  pour  permettre  de  les 
identifier  a  coup  sfir  avec  1’aXi'p.ov  du  premier  et  1’oXtu.o;  que  le 
second  nous  presente  comme  une  plante  semblable  au  «  Rhamnus  », 
mais  priv4e  d’epines,  croissant  dans  les  lieux  maritimes  et  dont  les 
feuilles  sont  employees  comme  plante  potagere,  servent  a  calmer  les 
coliques  et  k  augmenter  la  secretion  lactee. 

II  serait  plus  vraisemblable  de  les  assimiler  4  l’av9uXXi?  du  meme 
auteur,  herbe  A  feuilles  molles,  k  rameaux  droits  qu’on  trouve  dans 
les  terrains  sales  ou  &  son  vpayov,  de  petite  taille,  oblong,  sans 
feuille,  mais  dont  la  saveur  astringente  ne  cadre  guere  avec  le  gout 
mucilagineux  et  sale  des  salicornes.  Ce  qu’on  peut  assurer,  c’est  que 
les  Arabes  utilisaient  ces  plantes,  pour  en  extraire  la  soude,  sous  les 
noms  de  Kali  et  d’Al-Kali,  d’ou  derive  le  mot  franfais  alcali,  noms 
adoptes  par  J.  de  la  Ruelle,  par  Matthiole,  par  Dalechamp,  par 
les  frAres  Bauhin  qui  s’en  sont  servis  pour  designer  le  groupe  auquel 
appartiennent  les  salicornes. 

Le  premier  auteur  qui  ait  employe  le  terme  de  Salicornia  est 
R.  Dodoens,  auquel  on  en  doit  une  figure  dans  laquelle,  k  part 
quelques  erreurs  de  detail,  on  peut  reconnaitre  sans  peine  notre  Sali- 
corne  herbacee  (1554).  Quelques  annees  plus  tard,  en  1570,  de  Lobel 
et  Pena  publiaient  un  dessin  represen  tant  trfes  fidfelement  une  sali- 
come  qu’ils  appelaient  Salicornia  sive  Kaligeniculatum  vermicu- 
latum  et  qu’ils  signalaient  comme  tr4s  r4pandue  k  1’embouchure  des 
cours  d’eau  se  jetant  dans  la  Mediterranee.  Depuis,  le  mot  de  Sali- 
cornia  fut  adopte  par  tous  les  auteurs,  par  Tournefort,  par  Linne, 
par  de  Jussieu,  par  Moquin-Tandon  :  actuellement,  les  botanistes, 
comme  Bentham  et  comme  Horbler,  rattachent  au  groupe  qu’il 
designe  11  genres  comprenant  environ  30  especes,  dont  la  plus 
commune  est  le  Salicornia  herbacea  L.  Son  usage  comme  plante 
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comestible  se  trouve  mentionne  dans  le  journal  d’un  apothicaire  de 
Rouen,  ami  de  Voltaire,  Ch.  F£rer  qui  raconte  que,  de  Normandie, 
on  en  exp6diait  de  pleines  barriques  Si  Strasbourg,  aprSs  l’avoir  pr6- 
paree  Si  la  saumure.  Ailleurs,  principalement  en  Angleterre,  nous 
savons  par  Poiret  qu’on  la  faisait  confire  dans  du  vinaigre  pour  assai- 
sonner  les  salades.  Ce  genre  de  pickles  dtait,  depuis  longtemps,  et  est 
encore  tr£s  apprecie  en  Lorraine  :  pendant  le  sejour  que  j’ai  fait  Si 
Mirecourt,  la  derni^re  annee  de  la  guerre,  j’ai  eu  fr6quemment  1’occa- 
sion  de  gouter  de  cette  preparation  dont  une  famille  de  la  ville  poss4- 
dait  une  recette  ancestrale  qu’elle  a  bien  voulu  me  communiquer  et 
que  je  reproduirai  plus  loin. 

En  1921,  M.  Eugfene  Lemesle  s’effor^a  de  vulgariser  l’usage  de  la 
salicorne  comme  plante  potaglre  pour  parer,  en  temps  de  secheresse, 
Si  1’insuffisance  du  ravitaillement  en  legumes  frais  :  il  rappelait  qu’elle 
avait,  en  1847,  trouve  un  panegyriste  convaincu  dans  un  habitant 
d’Honfleur,  R.  Viau,  qui  lui  trouvait  une  ressemblance  avec  les 
haricots  et  la  considerait  comme  offrant  «  Si  la  fois  aux  gastronomes 
un  mets  nouveau  et  un  bon  plat  maigre  aux  personnes  qui  s’imposent 
ce  regime  »  et  que  1’Academie  de  Medecine  avait  donne,  Si  la  suite 
d’un  rapport  de  Melier  et  de  Chevallier,  un  avis  favorable  Si  sa  con- 
sommation. 

Ainsi  patronee,  peu  s’en  fallut  que  l’humble  salicorne  ne  connAt 
les  heures  glorieuses  de  la  vogue  :  vers  le  milieu  du  sifecle  dernier, 
des  navires  eri  emportferent  21.000  boltes  de  conserves  dont  leurs  equi¬ 
pages  apprecidrent  egalement  les  qualites  organoleptiques  et  les 
vertus  bienfaisantes  :  on  la  vit  figurer  aux  halles  parmi  les  produits 
de  la  culture  maralchfere  et  la  maison  Potel  et  Chabot,  l’etablisse- 
ment  cher  Si  ceux  qui  sont  portes  sur  leur  bouche,  domus  deditis 
gulae  dilectissima,  comme  disait  Monselet,  ne  la  jugea  pas  indigne 
d’etre  offerte  St  sa  clientele  de  gastrolatres  qui  la  degusta  avec  plaisir. 
Mais,  en  bromatologie,  la  routine  est  un  ecueil  contre  lequel  se 
viennent  briser  les  meilleures  volontes,  ime  citadelle  inexpugnable 
qui  brave  les  tentatives  des  innovateurs  les  plus  audacieux  et  les  plus 
opiniitres.  L'etat  d’ime  de  beaucoup  de  nos  contemporains  est  par- 
faitement  symbolise  par  la  r£ponse  que  me  fit  un  de  mes  malades  Si 
qui  je  demandais  s’il  aimait  la  salicorne  :  «  Aucunement  »,  me 
dit-il.  —  «  Qu’avez-vous  done  Si  lui  reprocher  ?  »  —  «  Rien  du  tout  : 
je  n’y  ai  jamais  goAte.  » 

La  salicorne  meriterait,  cependant,  ne  fAt-ce  qu’aux  points  de  vue 
de  1 ’economic  et  de  la  dietetique,  d’avoir  droit  de  cite  dans  notre 
arsenal  culinaire  :  e’est  un  des  legumes  dont  la  composition  chimique 
repond  le  plus  aux  exigences  du  regime  hypo-azote,  ainsi  qu’on  peut 
s’en  convaincre  en  consultant  le  tableau  suivant,  etabli  par  Alquier 
d’aprfes  1 ’analyse  de  la  plante  cuite  : 
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Eau . 93,61 

Cendres  (dont  0,97  de  sel  marin) .  1,36 

Matures  azotfies .  1,15 

Matures  grasses .  0,19 

Matures  hydrocarbonfies .  3,02 


On  pourrait  croire  que,  vivant  dans  l’eau  de  mer,  elle  contient  de 
l’iode.  Mais  il  appert  des  rechercbes  de  Kohn-Abrest  qu’on  n’y 
trouve  aucnne  trace  de  ce  corps  :  par  contre,  Burkser,  Mii.gevskava 
et  Benterskoya  y  ont  reconnu  la  presence  de  rubidium  dans  la  pro¬ 
portion  de  0,00192  %  ;  Zellner  et  Zikmineda  en  ont,  en  outre,  isol6 
un  st6rol,  de  la  choline,  des  phlobaph^nes,  de  la  b6ta'ine  et  de  l’acide 
oxalique,  ce  dernier  en  quantites  trop  faibles  pour  qu’on  puisse  la 
classer  parmi  les  legumes  oxalig^nes.  Trfes  voisine  de  celle  des  hari¬ 
cots  verts,  sa  valeur  alimentaire  est  de  20-53  calories  par  100  gr.  C'est 
done  une  substance  dont  on  aurait  tort  de  d6daigner  les  faculty 
nutritives,  bien  qu’elle  ait  pour  principal  avantage,  comme  le  faisait 
remarquer  un  jour  devant  moi  un  brave  garfon  charge  de  la  dflriter 
au  public,  au  prix  tr&s  abordable  de  1  fr.  la  livre,  et  qui  declarait 
qu’on  pouvait  s’en  nourrir  copieusement  «  sans  faire  4clater  la  boucle 
de  son  pantalon  »,  de  ne  jamais  favoriser  la  pl&hore,  de  ne  grever 
l’organisme  d’aucun  d4chet  toxique,  de  convenir,  par  consequent, 
aux  nombreux  malades,  arthritiques,  goutteux,  art6rio-scl6reux,  cardio- 
r^naux,  brightiques,  azot^miques,  chol^miques  pour  lesquels  la  tem¬ 
perance  est  une  loi  imprescriptible. 

Trait 6e  suivant  les  rites  de  l’art  culinaire,  elle  fournit  des  prepa¬ 
rations  dignes  de  rallier  les  suffrages  des  plus  fins  gourmets,  A  la 
condition  d’y  apporter  certaines  precautions  dont  la  plus  importante 
est  de  ne  l’employer  qu’au  printemps  et  au  debut  de  l’ete,  epoque 
k  laquelle  sa  tige  n’est  pas  encore  ligniflee  ;  plus  tard,  on  devra  n’en 
utiliser  que  les  rameaux  terminaux  qui,  jusqu’i  l’automne,  restent 
tendres  et  n’imposent  pas  au  consommateur  la  desagreable  impres¬ 
sion  de  mastiquer  de  la  ficelle  ou  des  bouts  d’allumettes.  Ainsi  s61ec- 
tionnee  et  apr£s  un  sejour  de  dix  heures  dans  l’eau  froide  pour  la 
debarrasser  de  sa  saveur  marine,  on  la  fait  cuire  comme  les  haricots 
verts  ou  comme  les  petits  pois  dans  trfes  peu  d’eau,  le  liquide  dont 
elle  est  gorg4e  suffisant  4  en  assurer  la  cuisson  :  un  bon  morceau 
de  beurre  frais,  quelques  petits  oignons  blancs,  un  peu  de  fines 
herbes  hach£es  menu,  du  poivre  et  du  sel  competent  le  melange 
qu’on  laisse  mijoter  environ  une  demi-beure  sur  un  feu  doux.  On 
peut  6galement,  aprfes  1 ’avoir  fait  cuire,  hacher  la  salicorne,  la  passer 
au  tamis,  y  ajouter  de  la  cr&me,  quelques  grains  de  sel,  un  rien  de 
poivre  et  un  soupQon  de  noix  muscade  en  poudre,  comme  on  fait 
pour  les  6pinards  et  pour  la  chicor^e,  ou  en  confectionner  des 
potages  dans  lesquels  son  association  k  un  tiers  de  cresson  —  en 
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veloutant  le  tout  au  moyen  de  crime  d’orge,  d’arrow-root,  de 
tapioca,  de  sagou,  —  fournit.  un  brouet  d’une  alliciante  teinte  verte 
aussi  sain  qu’agrlable. 

Pour  obtenir  de  savoureux  pickles  on  adoptera  la  recette  suivante  : 
aprls  un  sejour  de  dix  heures  dans  l’eau  froide,  egoutter  la  sali- 
•  corne  ;  en  disposer  au  fond  d’un  large  recipient  de  verre  ou  de  tefre 
une  couche  sur  laquelle  on  Itendra  un  lit  d’egale  epaisseur  de 
branches  de  fenouil  ;  renouveler  l’operation  jusqu’l  ce  que  le  reci¬ 
pient  soit  aux  trois-quarts  rempli,  en  incorporant  a  chaque  couche 
quelques  baies  de  genilvre,  quelques  grains  de  poivre  blanc  et  des 
graines  encore  jeunes  ou  des  boutons  floraux  de  capucine  :  recouvrir 
le  tout  de  gros  sel  et  achever  de  remplir  avec  du  bon  vinaigre  de  vin 
aromatisl  I  l’estragon  ;  boucher  hermltiquement. 

Cette  preparation  n’est  peut-etre  pas  a  preconiser  aux  dyspeptiques, 
mais  les  consommateurs  qui  ont  la  chance  de  posslder  un  estomac 
complaisant  trouveront  dans  son  arome  a  la  fois  robuste  et  delicat, 
dans  sa  saveur  chaude  et  piquante,  la  source  de  jouissances  gustatives 
qui  leur  feront  oublier  la  peine  qu’ils  auront  prise  pour  faire  alterner, 
■telles  les  strophes  d’une  epode,  les  difflrentes  couches  de  ses 
ingredients. 

Henri  Leclerc, 

Ancien  president  de  la  Soci6t6  de  Thfirapeutique, 
Rddacteur  en  chef  de  la  Revue  de  Phytothirapie. 


NOTICE  BIOGRAPHIQUE 


LE  PROFESSEUR  CAMILLE  LENORMAND 

(16  avril  1861-6  mars  1939.) 

Le  professeur  Camille  Lenormand  est  mort  le  6  mars  1939,  a  l’dge 
•de  soixante-dix-huit  ans.  II  naquit  en  1861  I  Sainte-Gauburge  (Orne), 
-oil  se  passa  son  enfance. 

Aprls  de  brillantes  etudes  secondaires,  il  obtient  le  baccalaureat 
es  sciences,  qu’il  complete  par  des  etudes  de  mathematiques 
speciales.  Refu  k  l’examen  des  bourses  de  licence,  il  s’inscrit  k  la 
Faculte  des  Sciences  de  Rennes  en  1883,  et  aprls  deux  ans,  devient 
licencie  Is  sciences  physiques.  Nomml  dls  1886  prlparateur  de 
chimie,  il  se  specialise,  sous  la  direction  du  professeur  Lechartier, 
dans  le  domaine  de  la  Chimie  analytique. 


CAMILLE  LENOKMAND 
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II  se  presente  bientdt  au  concours  de  la  suppl^ance  de  Physique  et 
Chimie  a  l’Ecole  de  M^decine  et  de  Pharmacie  de  Rennes,  et,  en 
janvier  1887,  &g6  seulement  de  vingt-six  ans,  il  fait  ses  premiers 
■cours  qui  permettent  d’augurer  ce  que  sera  sa  carriere  de  professeur. 

Quittant  Rennes  en  1893,  il  ouvre  une  officine  k  Tours,  ou  il  est 
en  m6me  temps  charge  du  cours  de  Pharmacie,  puis  titulaire  de  la 
chaire  d&s  1894.  En  1896,  il  est  nomme  officier  d’Acad^mie,  puis 
«n  1899,  apris  la  soutenance  d’une  th&se  :  Sur  de  nouveaux  com- 


CAMILLE  LENORMAND 
(1861-1939) 


poses  contenant  un  metal  et  plasieurs  halogenes  differents,  il  obtient 
le  dipldme  sup^rieur  de  pharmacien.  La  chaire  de  Pharmacie  de 
l’Ecole  de  Rennes  dtant  devenue  vacante  aprfes  le  d6ces  du  profes¬ 
seur  Mac£,  il  y  pose  sa  candidature  et,  nomm4  Si  1’Ecole  de  plein 
exercice  de  M^decine  et  de  Pharmacie  de  Rennes,  il  revient  dans 
notre  ville  qu’il  ne  devait  plus  quitter. 

M.  Lenormand  n’occupa  la  chaire  de  Pharmacie  que  pendant  une 
ann6e.  SollicitS  d ’accepter  la  chaire  de  Chimie  g^n^rale,  laissee  sans 
titulaire  par  suite  de  la  mise  Si  la  retraite  du  professeur  Bellamy,  il 
fut  nommS  Si  cette  chaire  oil  il  enseigna  jusqu’en  1911  la  Chimie 
organique. 

A  ce  moment,  Si  la  suite  de  la  mise  en  vigueur  du  nouveau  regime 
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d’enseignement  des  Ecoles  de  plein  exercice,  une  chaire  de  Chimie 
analytique  fut  creee,  et  M.  Lenormand,  dans  l’unique  but  de  suivre 
au  laboratoire  les  etudiants  dans  les  differentes  applications  des  cours 
nouveaux,  demanda  et  obtint  cette  nouvelle  fonction.  En  1912,  il 
avait  6t6  fait  officier  de  l’lnstruction  publique. 

Dans  notre  etablissement,  M.  Lenormand  ne  tarda  pas  4  se  signaler 
par  son  activity,  tant  au  point  de  vue  du  d6veloppement  de  l’Ecole 
que  par  l’interSt  qu’il  porta  constamment  &  la  vie  des  etudiants. 
C’est  ainsi  qu’il  prit  la  part  la  plus  active,  avec  le  directeur  de 
l’epoque,  M.  Perrin  de  la  Touche,  3i  l’edification  et  k  l’am^nagement 
de  nouveaux  batiments,  qui  restdrent  quelque  temps  le  module  du 
genre,  provoquant  ainsi  un  afflux  considerable  d’etudiants.  En  1914, 
le  nombre  de  ceux-ci  n’etait  que  de  37  ;  il  atteignait,  au  moment  de 
sa  mise  k  la  retraite,  le  nombre  de  160,  chiffre  qu’on  ne  trouvait 
dans  aucune  autre  Ecole  et  m£me  pas  dans  certaines  Facultes. 

Entre  temps,  M.  Lenormand,  dont  l’activite  silencieuse  avait  6te 
remarquee  en  haut  lieu,  fut  designe  en  1909,  par  le  Ministre  de 
l’lnstruction  publique,  comme  membre  de  la  Commission  chargee 
de  1 'etude  des  reformes  &  apporter  aux  programmes  d’enseignement 
des  etudes  en  pharmacie.  Il  les  defendit  de  son  mieux  pendant 
la  semaine  que  durferent,  au  ministfere,  les  travaux  de  cette  Com¬ 
mission. 

Il  fut,  en  outre,  membre  du  Conseil  de  l’Universite  pendant  six 
ans.  Ses  communications  sont  trfes  nombreuses.  Membre,  dfes  1904, 
du  Conseil  d ’hygiene  du  departement,  il  en  fut  nomme  vice-president 
en  1918,  fonction  qu’il  assura  presque  jusqu’k  sa  mort.  Quelques-uns 
de  ses  rapports  sont  restes  d’une  grande  importance  par  leur  origi- 
nalite.  Le  28  fevrier  1924,  il  obtint  une  medaille  personnels  de 
1 ’Hygiene  publique,  specialement  f rappee  e  son  nom. 

Expert  tres  ecoute,  l’autorite  judiciaire  le  chargea  de  nombreuses 
missions,  soit  au  civil,  soit  au  criminel.  Ses  rapports  en  matiere  de 
fraude  ne  se  comptent  plus,  et,  au  criminel,  il  a  eu  e  se  prononcer 
sur  la  presence  dans  les  visceres  de  toxiques  tels  que  :  arsenic,  lau¬ 
danum,  strychnine,  Oenanthe  crocata,  teinture  d’iode,  oxyde  de 
carbone  et  autres. 

En  outre,  M.  Lenormand  assuma  pendant  une  vingtaine  d'annees 
les  fonctions  d’inspecteur  des  pharmacies  dans  les  departements  du 
ressort  de  l’Ecole  de  Rennes  :  Ille-et-Vilaine,  Cdtes-du-Nord  et 
Finis t ere.  Dans  cette  tache  delicate,  a  laquelle  il  apporta  tout  son 
devouement,  il  parcourait  les  departements  pendant  les  vacances  et 
restait  ainsi  en  contact  avec  ses  anciens  eieves,  qu’il  revoyait  toujours 
avec  un  tres  grand  plaisir.  Ceux-ci  etaient  nombreux,  puisqu’au 
cours  des  trente-quatre  annees  de  professorat  e  1’Ecole  de  Rennes, 
il  forma  environ  800  pharmaciens. 


CAMILLE  LENORMAND 


M.  Lenormand  prit  l’initiative  d’organiser  pour  les  etudiants,  avec 
un  minimum  de  d4penses  dfeormais  inconnu,  des  visites  d’usines 
diverses,  tant  &  Rennes  et  aux  environs,  k  Foug^res,  Nantes,  Chan- 
tenay,  Dinard,  Trignac,  Gu^rande,  Basse-Indre,  Lampaul-Plouarzel, 
JMorlaix,  Landerneau,  Brest,  qu’4  Paris,  Saint-Denis,  Garches,  Auber- 
villiers,  Bordeaux  et  enfln  a  Londres  k  la  veille  de  la  mobilisation  de 
1914,  et  toutes  ces  visites  laisserent  aux  etudiants  un  souvenir 
inoubliable. 

Notons  encore  que  M.  Lenormand  prit  la  touchante  initiative  de 
faire  Clever,  dans  la  cour  d’honneur  de  l’Ecole,  un  monument  par 
souscription  en  l’honneur  de  Zacharie  Roussrn,  jadis  etudiant  en 
pharmacie  &  Rennes,  ancien  professeur  de  Chimie  au  Val-de-Grace, 
auteur  de  nombreux  et  remarquables  travaux  de  Chimie  et  de  Toxi- 
cologie.  L’inauguration  de  ce  monument  eut  lieu  en  grande  solen- 
nite,  le  13  juin  1920,  sous  la  pr&idence  du  ministre  Deschamps. 

C’est  au  cours  de  cette  c6r6monie  que  le  professeur  Lenormand 
re$ut  le  ruban  de  chevalier  de  la  Legion  d’honneur,  juste  recom¬ 
pense  de  toute  une  vie  d’effort. 

Le  professeur  Lenormand,  atteint  par  la  limite  d’4ge,  devait 
prendre  sa  retraite  en  1932.  II  prononga  son  dernier  cours  avec  une 
emotion  qui  montrait  combien  il  etait  attache  k  son  etablissement. 
Les  etudiants  presents,  aussi  emus  que  lui-mSme,  lui  remirent  un 
souvenir,  prouvant  ainsi  leur  regret  de  perdre  un  professeur  tel 
que  lui. 

L’annee  suivante,  l’Ecole  de  Rennes  n’ayant  pas  de  professeur  de 
Chimie  analytique,  M.  Lenormand  fut  charge  de  refaire  son  ensei- 
gnement  pendant  une  annee  ;  il  remplit  sa  mission  avec  le  meme 
devouement  et  la  meme  clarte  d’expose  qu’il  avail  toujours  mani- 
festes.  Ce  n’est  done  effectivement  qu’en  1934  que  le  professeur 
Lenormand  prit  sa  retraite. 

Toujours  aussi  actif,  il  occupa  les  loisirs  que  lui  laissait  l’hono- 
rariat  Si  faire  une  campagne  pour  la  propagation  du  «  Bon  Cidre  ». 
Elu  president  du  Comite  pomologique  de  Bretagne,  vice-president  de 
1’ Association  nationale  pour  la  propagation  du  «  Bon  Cidre  »  et  de 
1 ’Association  fran^aise  pomologique,  il  se  depensa  sans  compter  pour 
le  bon  fonctionnement  de  ces  organisations  et  obtint  des  resultats 
vraiment  remarquables. 

L’an  dernier,  il  remettait  sur  pied  l’Association  des  Anciens  ElSsves 
de  l’Ecole  de  Pharmacie  et  presidait  la  premiere  reunion  d’apres- 
guerre,  reunion  qui  connut  un  edatant  succes. 

Notons  pour  finir  que  le  professeur  Lenormand  s’interessa  vivement 
aux  organisations  syndicales,  et  notamment  au  Syndicat  des  Pharma- 
ciens  d’llle-et-Vilaine,  dont  il  accepta  la  presidence  de  leur  Societe  de 
Secours  mutuels  en  1907,  et  c’est  lui  qui,  &  la  fin  de  la  guerre,  recons- 


litua  leur  syndicat,  qui  groupa  immMiatement  110  adherents, 

Jusqu’a  ces  demiers  mois,,M.  Lenormand  ne  cessa  de  marquer  son 
activity,  puisqu’au  mois  de  d^cembre  dernier,  il  assistait  encore  4  la 
reunion  du  Syndicat  des  Pharmaciens  d’llle-et-Vilaine.  Mais,  terrasse 
par  une  maladie  qui  ne  devait  pas  lui  laisser  de  repit,  il  s’4teignit  le 
6  mars  dernier,  entoure  de  toute  1 ’affection  des  siens,  et  de  ses  nom- 
breux  amis. 

Les  obsfeques  eurent  lieu  au  milieu  d’une  assistance  considerable 
d’etudiants,  de  pharmaciens,  medecin^,  professeurs  et  amis. 

Modeste,  le  professeur  Lenormand  avait  manifesto  le  d^sir  de  n ’avoir 
Il  ses  obs&ques  ni  fleurs  ni  couronnes  et  qu’aucun  discours  ne  ffft 
prononce  sur  sa  tombe. 

Devant  la  disparition  du  Maitre  que  nous  pleurons  tous,  nous  nous- 
faisons  les  interpr^tes  de  tous  les  professeurs  de  l’Ecole  de  Medecine  et 
de  Pharmacie  de  Rennes  et  de  ses  anciens  ei5ves  pour  presenter  & 
toute  sa  famille  l’expression  respectueuse  de  nos  condoleances  emues. 

Paul  Le  Gac  et  Rene  Tiollais, 

Professeurs  5  l’Ecole  de  Medecine 
et  de  Pharmacie  de  Rennes. 


VARlETES 


Le  the  frangais  (1). 


L’Indochine,  seule  de  tout  notre  domaine  d’outre-mer,  semble 
reunir  par  endroits  les  conditions  d ’habitat  exigees  par  le  theier  et, 
d’autre  part,  ce  pays  a  tout  interet  dans  l’extension  de  cultures  secon- 
daires  comme  celle  de  cet  arbuste. 

Le  chiffre  de  nos  importations  en  the  noir  et  the  vert  a  ete,  pour 
1937,  de  : 


Pour  la  France  . 
Pour  le  Maroc  . 
Pour  la  Tunisie . 
Pour  l’Algerie .  . 
Pour  l’A.  0.  F.  . 
Pour  l’lndochine 


1 .385  tonnes. 
8.320  — 

1.895  — 

1.499  — 

564  — 

718 


so  it  pr^s  de  15.000  tonnes  representant  une  valeur  de  160  millions  do 

1.  Les  grandes  lignes  d’une  politique  imp<5riale  du  th6.  Bull.  S'oc.  Et.  et  Inf. 
i conomiques ,  dficembre  1938  (reproduit  in  :  Bull.  Inst.  col.  Havre,  1939,  11*  ann., 
n°  106,  p.  18-24). 


LE  THE  FRANCAIS 


francs  environ  ;  notre  production  ne  compte  que  pour  3,8  %  du, 
total  des  exportations  des  pays  producteurs. 

L’Afrique  ne  consomnae  guEre  que  du  thE  vert  non  ferments  et  la 
France  n’achEte,  4  peu  prEs  exclusivement,  que  des  thEs  noirs  de 
quality  supErieure  A  feuilles  entiEres  ;  l’Angleterre  prEfEre,  de  son 
c6tE,  la  drogue  en  feuilles  brisEes. 

Les  achats  mEtropolitains,  en  1937,  se  sont  rEpartis  de  la  fagon, 
suivante  : 


valant  environ 
21  millions  de  francs. 


Total.  .  .  1.485  tonnes. 

Or,  si  le  the  d’Indochine  fut,  pendant  trEs  longtemps,  peu  apprEciE, 
la  majeure  partie  de  celui  que  cette  colonie  offre  aujourd’hui  sur  le- 
march 6  ne  le  cEde  k  nul  autre  par  ses  quality. 

C’est  ce  qu’a  reconnu  le  Dr  J.-B.  Deuss,  Imminent  spEcialiste, 
ancien  directeur  de  la  Station  d’essais  des  ThEs  k  la  Station  expEri- 
mentale  de  Buitenzorg,  A  Java. 

«  Les  thEs  des  plantations  en  Indochine  se  sont  fait  remarquer  tout 
de  suite  par  leur  haute  quality.  On  peut  les  classer,  dEs  maintenant, 
parmi  les  meilleurs.  Ils  ont  un  cru  remarquable. 

«  Si,  dEs  lors,  on  considEre  que  les  jeunes  plantations  ne  donnent 
jamais  le  mEme  produit,  que  la  quality  ne  peut  que  gagner  avec  l’Sge 
des  plantations,  on  peut  s’attendre  a  de  trEs  beaux  rEsultats. 

«  Ces  thEs  ont,  en  premier  lieu,  un  arome  merveilleux  ;  ensuite,  la 
«  force  »  du  thE  dans  la  tasse  est  de  premier  ordre.  De  cette  fagon,  le 
thE  peut  etre  consommE  non  melange  et  peut  aussi  servir  k  relever 
des  melanges.  La  conclusion  est  que  l’lndochine  est  un  pays  de  pre¬ 
mier  ordre  pour  y  planter  du  the  et  qu’on  a  eu  raison  de  le  faire.  » 

Le  marche  frangais  comporte  done  des  possibility  d’extension  assez 
vastes  si  l’usage  du  thE  s’accrolt,  mais  n’y  a-t-il  pas  k  redouter  une 
rapide  stabilisation,  car  cette  extension  ne  semble  pouvoir  se  faire 
qu’au  detriment  de  la  consommation  du  cafe  et  cette  Eventuality  n’est 
souhaitable  que  dans  la  mesure,  —  encore  large,  —  oil  la  culture  du 
cafEier  ne  s’en  trouverait  pas  gEnEe  dans  l’ensemble  de  nos  colonies 
productrices,  oil  se  fait  un  effort  considErable  en  faveur  de  cette 
derniEre. 

Favoriser  notre  colonie  d’Indochine  ne  peut  Etre  envisagE  sErieu- 
sement  que  dans  la  mesilre  oil  Faction  ne  s’exercerait  qu’aux  dEpens 
de  la  Chine,  du  Japon  et,  dans  une  moindre  mesure,  des  Indes  nEer- 
landaises  et  britanniques. 

C’est,  k  mon  avis,  surtout  avec  le  thE  vert,  sur  le  marchE  africain 


Indochine .  542  tonnes  \ 

Java .  500  —  / 

Chine .  323  —  > 

Indes  anglaises .  105  —  V 

Divers . 15  —  J 
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du  Nord,  que  l’lndochine  doit  faire  un  effort,  et  ceci  non  pas  en 
voulant  imposer  son  produit,  jug<§  dej&,  k  tort  ou  k  raison,  comme 
inferieur,  mais,  au  contraire,  en  se  conformant  au  gofft  et  aux  habi¬ 
tudes  d’une  clientele  pour  laquelle  cet  usage  est  milienaire. 

Les  producteurs  doivent  examiner  la  situation  avec  un  soin  minu- 
tieux  et  faire  le  n4cessaire,  par  une  propagande  intensive,  pour 
amener  la  population  musulmane  &  pref6rer  leur  production. 

Quant  aux  n4cessit6s  d’une  protection  douanifere  ou  de  contingen- 
tement,  cette  politique  comporte  peut-Stre  des  avantages,  mais  aussi 
de  multiples  inconv4nients  ;  il  faut  que  les  pouvoirs  publics  et  les 
chambres  d’agriculture  dtudient  ce  probl&me,  qui  ne  peut  recevoir 
de  solution  satisfaisante  que  si  les  differents  thes  proposes  rdpondent 
aux  exigences  que  nous  venons  de  signaler. 

Em.  Perrot. 
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1°  LIVRES  NOUVEAUX,  THESES 

BROCQ-ROUSSEU  (D.)  et  ROUSSEL  (G.).  Le  s6rum  normal.  Pro- 
pridtds  physiologiques.  1  vol.  630  pages.  Prix  :  140  francs.  Masson  et  C1*, 
edit.,  Paris,  1939.  —  Nous  avons  rendu  compte,  il  y  a  quelques  ann£es,  du 
remarquable  ouvrage  public  par  MM.  Brocq-Rousseu  et  Roussel,  sur  la 
r6colte  et  les  proprietes  physiques  du  s6rum  sanguin  (*). 

Ge  nouveau  volume,  consacre  aux  proprietes  physiologiques  du  serum,  ne 
le  cftde  en  rien  au  precedent  par  l’abondance  et  la  shrete  de  sa  documen¬ 
tation.  Il  sufflt  d’indiquer  que  l’index  bibliographique,  avec  ses  3.925  refe¬ 
rences,  occupe  a  lui  seul  176  pages.  Il  y  a  la  une  mine  inepuisable  de  fails 
methodiquement  exposes  et  classes. 

On  trouvera,  tour  a  tour,  dans  les  divers  chapitres,  l’expose  de  tout  ce  qui 
a  6te  publie  sur  les  diverses  proprietes  du  s6rum,  qu’il  s’agisse  du  serum 
humain  ou  de  celui  des  animaux.  Proprietes  antigene  et  anticorps,  anti¬ 
bacteriophage,  toxique,  agglutinante  (auto-agglutination,  iso-agglutination, 
agglutination  bacterienne),  conglutinante,  precipitante,  sensibilisante,  opso- 
nique,  bactericide  (k  l’egard  des  diverses  bacteries  et  microorganismes  etu- 
dids),  hemolytique,  leucocytolytique,  compiementaire,  coagulante,  hemato- 
poietique,  nutritive  (milieux  de  culture),  therapeutique,  etc.  Un  tel  ouvrage 
constitue  bien,  comme  nous  le  disions,  une  encyclopedic  de  tout  ce  qui  a 
6te  publie  sur  le  serum.  D.  Bach. 

LANGERON  (L.).  Lemons  cliniques  sur  les  affections  hypophy- 
saires,  suivi  d’un  chapitre  sur  :  La  physiologie  des  affections 


1.  Bull.  Sc.  Pharm.,  1936,  43,  p.  54-55. 
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iiypophysaires,  par  R.  DESPLATS.  Un  vol.  brochA  220  pages,  prix  :  55  fr. 
Masson  et  Cie,  6dit.,  Paris,  1937.  —  Dans  ces  derniAres  annAes,  nos  connais- 
sances  sur  la  physiologie  normale  et  pathologique  de  l’hypophyse  se  sont 
considArablement  accrues,  1’opothArapie  hypophysaire  est  devenue  plus 
active  et  d’un  usage  plus  frAquent,  de  nouveaux  procAdAs  thArapeutiques 
ont  pris  naissance  dans  l’ordre  physiothArapique.  II  importe  done  que  les 
mAdecins  et  les  pharmaciens  soient  tenus  au  courant  de  ces  diffArents  progrAs. 

C’est  pour  rApondre  A  celte  exigence  et  spAcialement  pour  Atablir  dans 
quelle  mesure  les  acquisitions  du  laboratoire  sont  applicables  A  la  clinique 
que  les  auteurs  ont  publiA  le  rAsultat  de  leur  grande  expArience  clinique  et 
thArapeutique.  J.  Regnier. 

KOPACZEWSKI  (W.).  La  MAdecine  en  dAsarroi.  Un  vol.  in-16, 
189  pages,  prix  :  18  fr.  Jean  Flory,  Adit.,  Paris,  1938.  —  Un  livre  de 
W.  Kopaczewski  est  toujours  intAressant,  non  seulement  par  les  faits  qui  y 
sont  consignAs,  mais  peut-Atre  plus  encore  par  1’interprAtation,  toujours 
originale  et  souvent  curieuse  qu’en  donne  notre  confrAre. 

Le  livre  prAsent  ne  fait  pas  exception,  et,  une  fois  de  plus,  pour  bien 
montrer  qu’il  a  du  caractAre,  le  Dr  Kopaczewski  fait  montre  de  mauvais 
caractAre.  Ce  mauvais  caractAre  n’est  du  reste  pas  le  moindre  attrait  de  la 
personnalitA  de  l’auteur.  Son  nouveau  livre  vaut  done  d’Atre  lu.  Certes,  on  ne 
sera  pas  toujours  d’accord  avec  lui.  Bien  des  points  de  son  exposA  ne  nous 
sAduisent  pas.  En  particulier  les  attaques  personnelles,  A  peine  enveloppAes, 
nous  semblent  purement  condamnables.  Elies  detournent,  du  reste,  I’atten- 
tion  des  idAes  gAnArales  soutenues  par  Kopaczewski  et  desservent  flnalement 
le  louable  but  qu’il  poursuit. 

Mais  bien  souvent,  trop  souvent,  on  ne  pourra  donner  tort  au  polAmiste, 
et  il  suffit  d’ouvrir  les  yeux  pour  reconnaitre  avec  lui  que  tout  ne  va  pas  pour 
le  mieux  dans  le  monde  mAdical,  et  mAme  dans  le  monde  pharmaceutique. 

Enfin,  ce  livre  n’est  pas  uniquement  un  pamphlet  contre  nos  mceurs 
professionnelles ;  on  y  trouvera,  par  exemple,  Agalement  une  Atude  et  une 
critique,  souvent  fort  intAressantes,  des  thAories  et  panacAes  A  la  mode  : 
naturisme,  rAflexothArapie,  radiesthAsie... 

Sans  se  faire  trop  d’illusions  sur  la  portAe,  dans  notre  vieux  pays,  de  cette 
nouvelle  oeuvre  polAmique,  il  n’est  cependant  pas  mauvais  que  certaines 
choses  soient  dites  ou  redites.  Peut-Atre  la  maniAre  de  les  dire  eut-elle 
gagnA  A  Atre  moins  directe?  Mais  allez  done  demander  aux  rAformateurs  en 
courroux  d’user  d’un  langage  prAcieusement  voilA !  J.  RAgnier. 

HEDERER  (Ch.).  Guide  mAdical  Z  (Intoxications  et  thArapeu- 
tique).  1  vol.  in-8°,  315  pages  avec  figures.  Prix  :  95  francs.  J.-B.  Bailliere 
et  fils,  Adit.,  Paris,  1939.  —  L’ouvrage  que  vient  de  faire  paraitre  le  profes- 
seur  Ch.  Hederer,  mAdecin  en  chef  des  HApitaux  de  la  Marine,  ne  fait  pas 
double  emploi  avec  L'arme  chimique  et  ses  blessures,  de  Ch.  Hederer  et 
M.  Istin,  paru  en  1935,  et  dont  une  nouvelle  Adition  est  prAvue. 

Bien  que  ce  Guide  medical  ait  1’allure  d’une  publication  rAdigAe  par  le 
mAdecin  praticien  «  pour  le  mAdecin  praticien  pouvant  Atre  appelA  du  jour 
au  lendemain  —  suivant  les  propres  termes  de  l’auteur,  —  A  soigner  des 
gazAs,  ainsi  que  des  malades  et  blessAs  assez  differents,  parfois,  de  ceux 
qu’il  rencontre  chaque  jour  »,  il  prAsente  un  vif  intArAt  pour  les  pharma¬ 
ciens  appelAs  A  collaborer,  avec  les  mAdecins  des  bureaux  d’hygiAne,  A 
l’organisation  sanitaire  dApartementale  et  urbaine  de  la  dAfense  passive  du 
territoire. 

Bull.  Sc.  Pharm.  ( Juin  1939).  19 
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En  effet,  aprds  une  dtude  mdthodique  des  produits  agressifs  (classification,, 
iois  des  intoxications  par  les  poisons  militaires,  les  «  gaz  de  la  poudre  », 
etc.),  qui  faitl’objet  de  la  premiere  partie  de  cet  ouvrage,  le  Traitement  des 
gazts  est  longuement  ddveloppd  dans  la  deuxifeme  partie,  emaillde  de  for- 
mules  judicieusemant  expdrimentees,  ce  qui  fait  bien  ressortir  la  ndcessitd- 
d’une  dtroite  collaboration  mddico-pharmaceutique.  Le  volume  se  termine 
par  un  Formulaire  Z,  avec  double  memento  thdrapeutique  et  pharmaceu- 
tique,  dans  lequel  l’auteur  a  su  se  ddgager  humainement  du  caractdre  confi- 
dentiel  «  Z  »  en  donnant  des  formules  de  pates  et  onguents  prophylactiques, 
melanges  anti-irritants,  savons  chlords,  solutions  detoxicantes,  etc.,  qui 
permettent  dds  maintenant  aux  pharmaciens  volontaires  Z  d’en  etudier  lea 
conditions  de  preparation  et  de  conservation  pour  faire  face,  dventuellement, 
aux  exigences  d’une  attaque  brusquee. 

On  ne  peut  que  souhaiter  de  voir  l’armde  adopter  la  mdme  mdthode,  en 
completant  par  un  formulaire  Z  la  notice  du  31  mars  1938  et  en  dotant  le- 
personnel  de  la  Direction  de  la  defense  passive,  cree  par  decret  du  29  juillet 

1938,  d’un  pharmacien  qualifie,  dont  l’absence  ne  peut  6tre  que  prdjudi- 

ciable  aux  intdrdtgdndraux  de  la  nation.  P.  Bru£re. 

MATAGRIN  (A.).  Le  soja  et  les  industries  du  soja.  1  vol.  in-8°,  x- 
390  pages,  avec  46  figures.  Prix  :  60  francs.  GauthieU-Viixars,  edit.,  Paris, 

1939.  —  Cultive  sur  une  vaste  dchelle  en  Chine,  au  Tonkin  et  dans  d’autres 
pays  d’Extreme-Orient,  le  soja  a  dte  inlroduit,  dds  1779,  au  Jardin  des- 
Plantes  de  Paris. 

Tres  dtudide  depuis  une  cinquantaine  d’anndes,  cette  plante  a  fait  l’objet,. 
entre  autres,  de  travaux  publids  en  1907  dans  ce  Bulletin.  Elle  joue  un  grand 
r61e  dans  l’alimentation  des  asiatiques  ;  elle  est  traitee  maintenant  dans  les 
huileries  modernes  ;  elle  intdresse  egalement  la  didtdtique,  aussi  a-t-elle  dtd 
introduite  aux  Etats-Unis,  en  Europe  centrale  et  orientale,  et  mdme  en 
Afrique  et  en  Australie.  Outre  son  huile,  elle  donne  a  l’industrie  et  a  la 
pharmacie  une  ldcithine,  un  lait  vdgdtal  et  une  casdine  pour  les  colles  et 
les  matidres  plastiques  :  les  tourteaux  trouvent  dgalement  des  emplois. 

L’auteur  traite  successivement,  dans  des  chapitres  trds  documentds,  de 
l’historique,  la  botanique,  l’agronomic,  la  chimie  gdndrale  du  soja,  puis  il 
envisage  ses  nombreuses  utilisations  en  pharmacie,  en  thdrapeutique  et 
dans  l’industrie.  Chacun  des  chapitres  est  accompagne  de  la  bibliographic 
correspondante  et,  en  conclusion,  avec  le  concours  de  M.  Maurice  Druel, 
ingdnieur,  l’auteur  donne  les  devis  des  installations  ndcessaires  pour  monter 
et  ddvelopper  en  France,  comme  cela  a  dtd  fait  aux  Etats-Unis,  en  Russie  et 
ailleurs,  les  installations  industrielles  permettant  l’obtention  de  l’huile,  dc 
la  ldcithine,  de  la  casdine  et  autres  produits  du  soja.  S.  R. 

TILLY  (Francois).  Les  barbituriques ;  leur  identification,  leur- 
toxicologie.  Etude  experiment  ale.  These  Doct.  Pharm.  ( Univ .  Nancy), 
1937.  Un  vol.  200  pages,  3  pi.  hors  texte,  prix  :  35  fr.  Imprimerie  Douriez- 
Bataille,  Lille,  1937.  —  Inspird  par  M.  le  professeur  Paget,  de  Lille,  cet 
important  travail  est  consacrd  it  une  question  qui  demeure  toute  d’actualitd, 
en  raison  de  l’emploi  si  courant  des  barbituriques  en  thdrapeutique  et  des 
cas  d’intoxication  auxquels  leur  abus  a  donnd  lieu. 

L’auteur  commence  son  expose  par  un  historique  de  la  ddcouverte  des 
barbituriques  (le  premier  dtant  la  didthylmalonylurde,  prdparde  en  1903), 
des  procddds  d’extraction  et  d’identification  de  ces  ddrivds,  de  la  thdrapeu¬ 
tique  des  intoxications  barbituriques. 
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II  examine  ensuite  les  principals  reactions  de  groupe  :  decomposition  par 
les  alcalis  A  chaud,  reactions  de  Ekkert  (1926),  de  Parri  (A  l’azotate  de 
cobalt),  de  Paget  et  Desodt  (1932),  puis  il  indique  un  procedA  personnel 
permettant  d’obtenir,  par  1’emploi  successif  d’alcool,  de  nitrate  de  cobalt  et 
d’une  goutte  d’ammoniaque  diluee,  le  maximum  de  sensibilite  avec  pro¬ 
duction  d’une  coloration  bleu  verdAtre. 

Puis,  M.  Tilly  precise  V identification  des  principaux  barbituriques  par 
les  reactions  propres  A  chacun  d’eux,  par  la  technique  microcristallogra- 
phique  de  Deniges;  par  l’emploi  d’un  rAactif  de  Millon  dont  la  formule  est 
soigneusement  prAcisAe;  il  Atend  ainsi  le  champ  de  cette  derniAre  m§thode, 
dAjA  utilisAe  par  MM.  Paget  et  Desoot  et  basAe  sur  la  precipitation,  en 
milieu  acAtonique,  de  dArivAs  mercuriques  des  urAides. 

Il  indique  ensuite  le  mode  de  caractArisation  de  ces  barbituriques  dans 
l’urine,  le  sang,  le  liquide  cephalorachidien,  ainsi  que  leur  mode  d’Alimina- 
tion.  Enfm,  il  Atudie,  en  s’appuyant  de  PexpArimentation  sur  l’animal  (lapin), 
les  applications  de  la  strychnothArapie  dans  les  intoxications  par  les  barbi¬ 
turiques  les  plus  courants,  et  discute  le  mode  d’action  de  la  strychnine 
comme  antidose. 

Ce  travail,  bien  documentA,  fait  suite  A  ceux  de  MM.  Paget  et  Desodt  sur 
le  mAme  sujet  et  ne  manquera  pas  d’etre  utilement  consultA  par  tous  les 
chimistes  qui  voudront  effectuer  sur  les  barbituriques  des  recherches  ana¬ 
logues.  R.  Wz. 

DUFOUR  (Jacqueline).  Contribution  h  lVstude  du  pouvoir  anti- 
compldmentaire  du  sArum.  These  Doct.  Pharm.  (Unto.  Paris),  1939.  Un 
vol.  166  pages,  1939.  —  Ce  travail  a  trait  A  1’Atude  du  pouvoir  anticomplA- 
mentaire  que  certains  sArums  possAdent  naturellement,  ou  que  d’autres 
acquiArent  par  chauffage  ou  par  vieillissement,  pouvoir  anticomplAmentaire 
qui,  par  unA  fixation  non  spAcifique  de  l’alexine,  fausse  les  reactions  finales 
d’hAmolyse  dans  les  diverses  Apreuves  cliniques  de  dAviation  du  complement. 
Il  peut  en  rAsulter,  ainsi,  qu’une  Apreuve  de  Bordet-Wassermann,  effectuAe 
en  prAsence  d’un  sArum  anticomplAmentaire,  prAsente  unerAaction  positive, 
mAme  si  le  sArum  ne  possAde  pas  de  sensibilisation  spAcifique. 

On  voit  par  cette  simple  constatation  toute  l’importance  du  problAme 
AtudiA  par  MUe  J.  Dufour,  et  tout  1’intArAt  des  solutions  qu’elle  apporte  pour 
Aviter  cette  fixation  intempestive  du  complAment. 

AprAs  avoir  fAlicitA  l’auteur  de  la  conscience  et  de  l’intelligence  qn’elle  a 
mises  dans  ces  Atudes  longues  et  pAnibles,  bornons-nous  A  signaler  quelques- 
unes  des  conclusions  pratiques  qui  ressortent  de  son  travail : 

1°  Les  sArums  humains  peuvent  Atre  inactivAs  A  49°,  tempArature  qui  ne 
les  rend  pas  anticomplAmentaires ; 

2°  On  peut  empAcher  les  sArums  d’acquArir  le  pouvoir  anticomplAmentaire 
de  vieillissement,  en  les  chauffant  ou  en  les  traitant  par  le  kaolin  avant  de 
les  conserver  au  frigidaire ; 

3°  Le  battage  etle  kaolinage  inactivent  les  sArums  humains  sans  les  rendre 
anticomplAmentaires ; 

4°  Lorsqne  le  taux  anticomplAmentaire  des  sArums  est  faible,  on  peut 
employer  ces  sArums  pour  les  reactions  de  Bordet-Gengou  ou  de  Bordet- 
Wassermann,  mais  on  doit  alors  modifier  la  technique  de  ces  rAactions,  soit 
en  suivant  les  mAthodes  prAconisAes  par  les  sAroIogistes  frangais  et  amAri- 
cains,  soit  en  diluant les  sArums  anticomplAmentaires  avec  la  quantitA  d’eau 
physiologique  nAcessaire  pour  qu’ils  ne  fixent  plus  l’alexine. 

Nous  souhaitons  que  cet  ouvrage,  qui  fait  honneur  A  l’auteur  et  au  pro- 
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fesseur  Nattan-Larrier  dans  le  laboratoire  duquel  il  a  dte  dlabor6,  trouve 
aupres  des  serologistes,  dans  leur  int6r6t  et  dans  celui  des  malades,  tonte 
l’audience  qu’il  in6rite.  J.  Regnier. 


2°  JOURNAUX  -  REVUES  -  SOCIETES  SAVANTES 


Chimie  veg6tale. 

Analyse  des  frails  et  des  feuilles  de  «  Bauhinia  reticulata 
D.  C.  ».  Sur  la  presence  de  grandes  quantities  d'acide  1-tar- 
trique.  Rabate  (J.)  et  Goor6vitch  (A.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8“  s., 
28,  p.  386-397.  R.  Cr. 

Sur  la  presence  du  quercitroside  (quercitrin)  dans  les  feuilles 

de  «  Bauhinia  reticulata  D.  C.  ».  Rabate  (J.).  Journ.  Pharm.  et  Chim., 
1938,  8«  s.,  28,  p.  435-437.  R.  Cr. 

£tude  des  essences  de  «  Lippia  adoensls  Hochst.  ».  Rabate  (J.). 
Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8e  s.,  28,  p.  437-442.  —  L’echantillon  6tudie 
semble  assez  different  de  ceux  analyses  jadis  par  d’autres  auteurs. 

R.  Cr. 

£tude  biochimique  des  Salieac6es  :  «  Salix  arbuscula  L.  ». 

Rabate  (J.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8' s.,  28,  p.  443-447. 

R.  Cr.  . 

Etude  biochimique  des  SalicacAes  :  «  Salix  caesia  Vill.  ». 

Rabate  (J.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  88  s.,  28,  p.  478-484. 

R.  Cr. 


Remarques  pharmacologiques  sur  «  Digitalis  Thapsi  L.  »  A 
propos  de  sa  substitution  it  «  Digitalis  purpurea  ».  Juillet  (A.), 
Mercier  (F.)  et  Vignoli  (L.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8“  s.,  28,  p.  465-477. 
—  Le  Digitalis  Thapsi  possfede  une  activity  au  moins  <5gale,  sinon  supdrieure, 
k  celle  du  Digitalis  purpurea ;  cette  activity  est  due  Si  la  presence  d’un  gluco- 
side  soluble  dans  le  chloroforme  et  qui,  par  ses  propri<5t6s  pharmacodyna- 
miques  et  toxiques,  semble  s’identifler  avec  la  digitaline  cristallisde.  Cette 
espfece  de  digitale  est  plus  un  succ6dan6  qu’une  falsification  du  Digitalis 
purpurea.  R.  Cr. 

Chimie  biologique. 

Contribution  A  l’etude  des  pb6nom6nes  d'oxydo-rgduction 
en  biologie.  Mentzer  (C.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8«  s.,  27, 
p.  145-154.  —  Dosage  du  glutathion  et  de  la  cysteine.  R.  Cr. 


Sur  les  fonctions  chimiques  des  corps  soufr£s  de  Tadialy- 
sable  urinaire.  Lefevre  (C.)  et  Rangier  (M,).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938, 
8*  s.,  27,  p.  154-159.  R*  Cr. 
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Contribution  4  l’6tude  de  la  repartition  du  soufre  orga- 
nique  urinaire.  Lefevrb  (G.)  et  Rangier  (M.).  Journ.  Pharm.  et  Chim., 
8°  s.,  27,  p.  204-220.  R.  Cr. 

Dosage  de  l’ac6tone  urinaire  ft.  l’aide  de  l’appareil  pour 
micro- Schloesing.  Fleury  (P.)  et  Carbou  (J.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938, 
8«  s.,  28,  p.  102-111.  —  L’appareil  dit  micro-ScHL(EsiNGpermet,Isur  2  cm3  d’urine, 
de  capter  quantitativement  au  moyen  d’un  rkactif  iodomercurique  alcalin, 
l’acktone  totale,  qui  est  ensuite  doske  k  l’iode  directement  au  sein  du  rkactif. 
Pour  les  teneurs  infkrieures  k  100  milligr.  par  litre,  il  faut  opkrer  le  titrage 
a  l’iode  sur  le  prkcipitk  skpark  des  eaux-mkres  par  centrifugation. 

R.  Cr. 

Sur  la  fixation  de  certains  sucres  rdducteurs  par  divers 
amidons.  Leulier  (A.)  et  Cceur  (A.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8' s.,  27, 
p.  241-247.  •  R.  Cr. 

Etude  de  la  repartition  erythro-plasmatique  de  quelques 
medicaments  organiques.  Cheramy  (P.)  et  Cliche  (E.).  Journ.  Pharm. 
et  Chim.,  1938,  8«  s.,  27,  p.  321-324.  R.  Cr. 

Dosage  eolorimetrique  du  glucose  sanguin.  Mihaeloff  (S.). 
Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8e  s.,  28,  p.  293-296.  ,  R.  Cr. 

Extraction  de  l’adrenaline  du  sang  total,  des  hematies  et 
du  plasma.  Application  au  dosage.  Cahen  (A.).  C.  R.Soe.  Biol.,  1938, 
127,  p.  221-224.  —  La  dkfecation  du  sang  contenant  de  l’adrknaline  entraine 
la  disparition  partielle  de  l’adrknaline  par  adsorption  sur  les  provides  prk- 
cipites.  Aprks  un  temps  de  contact  ne  dkpassant  pas  dix  k  quinze  minutes, 
on  retrouve  dans  le  plasma  au  moins  90  %  de  l’adrknaline  ajoutee  au  sang. 
La  defecation  du  sang  entrainant  des  pertes  importantes  d’adrknaline  par 
fixation  de  celle-ci  sur  les  provides  globulaires,  son  dosage  ne  peut  ktre 
pratiquk  que  sur  le  sang  total  ou  sur  le  plasma  dkfequk.  P.  B. 

Determination  quantitative  du  phospbore  dans  les  feces.  Per 

la  ricerca  quantitativa  del  fosforo  nelle  feci.  Corazza  (Maria).  Arch,  di  Farma- 
cologia  sperim.,  60,  n"  8,  p.  386.  —  La  matikre  organique  est  dktruite,  soit 
par  la  methode  de  Liebig,  calcination  avec  azotate  de  potassium  et  carbonate 
de  sodium,  soit  par  la  mkthode  de  Pringsheim,  calcination  avec  le  peroxyde 
de  sodium  en  presence  d’un  excks  de  glucose.  Le  rksidu  est  dissous,  acidifie 
parl'acide  acktique,  additionnk  d’acktate  de  sodium  et  l’ion  phosphorique  y 
est  dosk  par  l’acktate  d’uranyle.  A.  L. 

Albumine  d’ceuf  chinoise  et  italienne.  Ovo-albumina  cinese  e  ita- 
liana.  Zanoni  (G .).  Bollettino  chimico-farm.,  1936,  75,  n°  18,  p.  500.  —  Le  blanc 
d’ceuf  desskchk  d’origine  chinoise  est  trks  apprkcik  en  Europe,  et  cela  grkce 
aux  soins  apportks  k  sa  fabrication,  le  gouvernement  chinois  ayant  fixk 
rigoureusement  les  essais  auxquels  doit  rkpondre  le  produit :  humidite, 
aciditk,  odeur,  saveur,  solubilitk  et  pouvoir  montant  (ou  pouvoir  kmulsif 
par  battage  au  fouet). 

L’auteur  a  traitk  les  oeufs  italiens  par  un  mode  de  dessiccation  perfectionne 
a  l’aide  d’un  air  circulant,  chauffk  k  une  tempkrature  que  rkgle  un 
thermo-rkgulateur  automatique.  La  durke  de  l’opkration  est  ainsi  rkduite  et 
le  produit  obtenu  est  d’une  qualitk  supkrieure  :  1’odeur  est  strictement 
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nolle,  1’aciditA  presque  nulle,  la  solubility  totale  et  parfaite;  1’humiditA  est 
seulement  de  S  A  6  %,  tandis  que  celle  du  produit  chinois  est  de  15  A  16,  et 
le  pouvoir  montant  n’a  subi  aucune  diminution  pendant  la  fabrication.  Le 
produit  obtenu  est  done  nettement  supArieur  A  celui  qui  vient  de  Chine. 

A.  L. 

Metabolism e  et  mode  d’aclion  de  la  vitamine  D.  II.  Reserve 
de  vitamine  D  dans  les  dilfiArents  tissui  «  in  vivo  ».  Metabolism 
and  mode  of  action  of  vitamin  D.  II.  Storage  of  vitamin  D  in  different  tissues 
in  vivo.  Heymann  (W.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1937,  118,  n°  2,  p.  371.  —  Une 
large  dose  de  vitamine  D  ayant  AtA  absorbee  par  des  lapins,  on  a  recherche 
A  partir  de  quel  moment  les  divers  tissus  effectuaient  des  reserves  de  cette 
vitamine.  DAs  la  premiAre  et  la  seconde  semaine,  la  vitamine  D  put  Atre 
caractArisAe  dans  le  cerveau;  la  cinquiAme  et  sixiAme  semaine  dans  les 
globules  rouges  ;  de  la  cinquiAme  A  la  huitiAme  semaine  dans  l’intestin  ;  de 
la  sixiAme  a  la  huitiAme  semaine,  dans  la  peau,  les  poumons,  les  reins  et 
lefoie;  de  la  huitiAme  A  la  douziAme  semaine,  dans  le  plasma  sanguin. 
11  semble  que  la  destruction  de  la  vitamine  D  dans  1’organisme  est  faible  ou 
nulle,  1’excrAtion  Atant  le  principal  moyen  d'Apuisement  des  rAserves 
constituAes.  R.  L. 

Contribution  A  l’dtude  des  produits  marins.  V.  La  presence 
de  stigmastyrol  dans  les  mollusques.  Contributions  to  the  study  of 
ma/ine  products.  The  presence  of  stigmasterol  in  mollusks.  Bergmann  (W.). 
Journ.  of  biol.  Chem.,  1937,  118,  n°  2,  p.  499.  —  L’huitre  ( Ostrea  virginica) 
renferme,  A  cdtA  de  1’ostrAastArol,  de  petites  quantitAs  de  stigmastArol. 

R.  L. 


Pharmacie. 

Dosage  du  solute  officinal  de  trinitroglyeyrine.  Caron  (H.)  et 
Raquet  (D.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8e  s.,  28,  p.  30-33.  —  En  raison  de 
la  saponification  irrAguliAre  de  la  trinitroglycArine  par  la  potasse  en  milieu 
hydro-alcoolique,  en  prAsence  ou  non  d’eau  oxygAnAe,  les  auteurs  ont  mis 
au  point  un  procAdA  de/l osage  par  rAduction  au  moyen  de  l’alliage  de  Devarda 
et  titrage  acidimAtrique  de  l’ammoniac  formA,  aprAs  distillation. 

R.  Cr. 

A  propos  du  Codex  1937.  Sur  la  volatility  de  l’yphydrine  et 
de  la  pseudodphydrine.  Monnet  (R.)  et  Durand  (P.).  Journ.  Pharm.  et 
Chim.,  1938,  8«  s.,  28,  p.  145-151.  R.  Cr. 

Dispositif  pour  appareil  distillatoire.  Erdos  (J.)  et  Molnar  (BAla). 
Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8' s.,  28,  p.  216-218.  R.  Cr. 

Sur  le  blanchiment  de  la  suspension  d’extrait  d’oeuf  (iyci- 
thine  et  lutdine)  par  action  de  la  lumiyre  solaire  et  de  la  cha- 
leur.  Bracaloni  (Lorenzo).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8e  s.,  28,  p.  97-102. 

R.  Cr. 

Syparation,  identification  et  dosage  des  substances  entrant 
dans  la  composition  des  dragdes  de  chlorhydrate  de  quinine 
par  un  proeddy  d'extractions  suecessives.  Thomis  (G.  N.).  Journ. 
Pharm.  et  Chim.,  1938,  8*  s.,  28,  p.  111-114.  R.  Cr. 
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Quelques  observations  sur  la  teinture  d’aconit  da  Codex  de 

1937.  Astruc  (A.),  Giroux  (J.)  et  Beranger  (MUe  J.).  Journ.  Pharm.  et  Chim., 

1938,  8e  s.,  28,  p.  273-282.  —  Les  auteurs  exposent  les  modifications  apportAes 
par  le  Codex  1937  dans  la  preparation  de  la  teinture  d’aconit  et  en  font  la 
critique.  11s  pensent  qu’on  doit  continuer  A  utiliser  une  poudre  demi-fine, 
qu’il  y  aurait  lieu  de  modifier  l’extraction.  Le  degrA  alcoolique  du  vehicule 
employe  n’a  pas  d’influence  sensible  sur  l’extraction  des  alcaloides. 


Identification  d'une  poudre  d’aconit.  Lecoq  (Henri).  Journ.  Pharm. 
■et  Chim.,  1938,  8°  s.,  28,  p.  321-334.  —  L’auteur  etudie  une  poudre  d’aconit 
anormalement  riche  en  aconitine  (trois  A  quatre  fois  plus  riche,  par  des 
dosages  chimiques,  biologiques,  spectrographiques,  que  le  produit  officinal) 
•et  attribue  ce  fait  A  ce  que  la  poudre  a  ete  prAparAe  A  partir  de  tubercules- 
filles  de  culture  de  VAconitum  Napellus.  II  y  aurait  done  intArAt  A  prAciser, 
pour  les  drogues  hAroiques,  une  limite  maxima  en  principes  actifs,  et  non 
seulement  une  teneur  minima  en  alcaloides.  ,  R.  Cr. 

Application  de  l’dlectrodialyse  A  l'extraction  des  alcaloides : 
I.  Dans  quelques  drogues  et  preparations  pharmaceutiques. 

Fabre  (R.)  et  Oficjalski  (P.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8°  s.,  28,  p.  335-343. 
—  L’extraction  des  alcaloides  par  Alectrodialyse  est  facilement  realisable 
dans  tout  laboratoire  avec  un  appareillage  simple;  elle  s’applique  A  des 
drogues  et  A  des  preparations  galeniques  variees.  Ses  produits  seront  traites 
en  milieu  aqueux  ou  bien  en  presence  d’alcool  ou  d’acAtone  A  40  %.  II  y  a 
intArAt,  dans  le  plus  grand  nombre  de  cas,  A  additionner  le  liquide  catho- 
dique  de  petites  quantitAs  d’acAtate  d’Athyle  qui  assure  une  ionisation  acA- 
tique  favorisant  l’extraction  des  alcaloides  et  Avite  1’alcalinisation  trop 
marquAe  du  liquide  cathodique.  II  est  presque  indispensable  de  procAder  A 
une  agitation  frAquente  du  milieu,  soit  par  un  courant  de  gaz  inerte,  soit 
par  des  moyens  mAcaniques ;  de  toutes  faqons  la  rapiditA  de  l’extraction  est 
ainsi  considArablement  accrue.  Cette  rapiditA  a  son  importance,  car  s’il 
existe  des  alcaloides  qui  sont  extraits  quantitativement  et  dans  un  grand 
Atat  de  puretA  (strychnine,  quinine),  d’autres  subissent  du  fait  des  rAactions 
d’Alectrolyse  des  altArations  qui  diminuent  le  rendement  de  la  mAthode 
(morphine,  cocaine,  atropine).  R.  Cr. 

Sur  l’analyse  des  sparadraps  et  la  presence  de  r&sinates  de 
zinc  dans  les  emplatres  caoutchoutds  a  1’oxyde  de  zinc.  Dille- 

mann  (G.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8*  s.,  28,  p.  344-355.  R.  Cr. 

Sur  quelques  nouvelles  solutions  injectables.  Di  alcune  nuove 
iniezioni.  Nobili  (L.).  Bollettino  chimico-farm.,  1937,  76,  n°  7,  p.  177.  —  Les 
solutions  de  cire  blanche  sont  employAes  contre  la  tuberculose,  aux  doses  de 
1  A  5  %  dans  1’huile  d’olive.  Les  ampoules  sont  remplies  A  chaud  et  stArili- 
sAes  trente  minutes  A  -J-  120°. 

Les  ampoules  de  violet  de  gentiane  sont  faites  avec  un  produit  pur,  exempt 
de  As,  Zn,  Pb,  Fe,  que  l’on  dissout  dans  la  proportion  de  1  %,  dans  l’eau 
bi-distillAe,  avec  9,5  °/»  de  saccharose  pour  avoir  un  solutA  isotonique,  que 
l’on  neutralise  par  addition  de  2  cm’  de  phosphate  monopotassique  N/15;  on 
stArilise  une  demi-heure  A  +100°.  La  solution  injectable  de  rouge  Congo  est 
prAparAe  avec  1  °/0  de  rouge  trAs  pur  et  9,85  °/0  de  saccharose,  sans  addition 
de  NaCl  ni  de  sels  tampons ;  stAriliser  A  100°  pendant  trente  minute. 

A.  L. 
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Preparation  des  ampoules  de  gluconate  de  calcium.  Tecnica 
di  preparazione  delle  flale  di  gluconato  di  calcio.  Bracaloni  (L.).  Bollettino 
chimico-farm.,  1936,  75,  n°  21,  p.  583.  —  La  solution  A  10  »/o  est  sursaturAe  a 
la  temperature  ordinaire,  et  l’on  ne  peut  A  viter  la  cristallisation  que  par  la 
suppression  de  tout  germe.  Le  mode  opAratoire  suivant  donne  de  bons 
rAsultats  :  la  solution  faite  A  chaud  de  200  gr.  de  gluconate  dans  2.020  gr. 
d’eau  distillAe  est  filtrAe,  d’abord  sur  filtre  de  papier  dur,  puis  aprAs  chauffage 
d’une  demi-heure  A  112°,  sur  filtre  Schott,  n°  4;  on  la  met  alors  dans  des 
ampoules  de  verre  neutre  bien  lavAes,  et  on  les  sterilise  trois  fois  A  112°,  A 
un  jour  d’intervalle.  Les  ampoules  ainsi  prAparAes  n’ont  pas  cristallisA  apres 
sept  mois,  et  leurs  caractAres  sont  les  suivants  : 


D .  1,049 

pH .  6,9 

A .  0°56 

a  D . -f  0°93 

Ca  •/ .  0  gr.  825 


A.  L. 

Decomposition  des  solutions  injectables  d'hexamethyiene- 
tdtramine.  Sulla  decomposizione  spontanea  ed  in  seguito  a  sterilizzazione 
delle  soluzioni  iniettabili  di  esametilentetramina.  Toni(G.).  Bollettino  chimico- 
farm.,  1937,  76,  n°  3,  p.  61.  —  L’auteur  a  constatA  que  les  solutions  d’hexa- 
mAthylAnetAtramine  A  25  et  A  4  °/0,  se  dAcomposent,  soit  A  froid,  soit  par 
chauffage  pendant  la  stArilisation  quel  que  soit  le  procAdA  employA :  autoclave 
A +110°,  vapeur  fluente,  tyndallisation.  L’aldAhyde  formique  mis  en  liberte 
a  AtA  caractArisA  et  dosA  colorimAtriquement,  par  l’action  du  rAactif  de 
Jorissen  Vanino,  modifiA  par  Trendelenburg  :  solution  de  phloroglucine  A 
1  °/o  dans  la  potasse  A  33  °/0.  La  proportion  de  CH*0  mis  en  libertA  augmente 
un  peu  A  chaud,  ainsi  que  le  pH.  La  tyndallisation  cause  une  decomposition 
plus  faible.  L’addition  de  2  °/0  de  gAlatine  hydrolysAe  empAche  la  dAcom- 
position.  A.  L. 


Toxicologic. 

Kfude  exp6rimentale  de  la  localisation  du  benzene  dans 
l'organisme  au  cours  des  intoxications  aigues  et  chroniques 
par  voie  respiratoire.  Laurian  (P.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8°  s., 
28,  p.  5-22.  —  Description  du  dispositif  utilisA  pour  rAaliser  les  intoxications 
et  des  conditions  permettant  d’extraire  le  benzAne  par  distillation,  aprAs 
digestion  prAalable  du  sang  et  des  organes  dans  une  solution  alcoolique 
d’acide  picrique.  Le  benzAne  se  fixe  sur  les  glandes  endocrines  et  en  parti- 
culier  sur  la  surrAnale.  II  se  localise  Alectivement  sur  le  systAme  nerveux 
lors  des  intoxications  aigues  et  sur  la  moelle  osseuse  dans  les  intoxications 
chroniques.  R.  Cr. 

Une  technique  rapide  et  sensible  pour  la  recherche  des 
dArivAs  barbituriques  dans  l’urine.  Griffon  (H.)  et  Le  Breton  (R.). 
Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8e  s.,  28,  p.  49-60.  —  Description  dAtaillAe  de 
la  technique  et  de  l’appareil  utilisAs.  La  mAthode  proposAe  permet  de  dAceler 
en  moins  de  vingt  minutes  des  quantitAs  de  dArivAs  barbituriques  de  l’ordre 
de  10  milligr.  par  litre.  R.  Cr. 

Sur  une  nouvelle  mgthode  d’identification  des  dAriv6s  barbi¬ 
turiques  :  applications.  Pesez  (M.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8*  s.T 
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28,  p.  69-82.  —  Formation  en  presence  d’alcool  mAthylique,  de  rAactif  cobal- 
tico-calcique  et  de  soude,  d’un  complex e  bleu  indigo  barbiturique-cobalt- 
calcium;  decomposition  en  milieu  acide  et  examen  microscopique  des 
cristaux  du  barbiturique  libArA.  Applications  de  la  reaction  A  la  recherche 
des  barbituriques  dans  leurs  preparations,  dans  l’urine,  dans  le  sang  et  les 
viscAres.  R.  Ca. 

Sur  quelques  nouvelles  reactions  coIor6es  des  derives  bar¬ 
bituriques  :  IV.  Pesez  (M.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938, 8' s.,  28,  p.  379-386. 
—  Reactions  colorees,  avec  la  vanilline,  la  r6sorcine  ou  le  phenol,  des  bar¬ 
bituriques  A  radical  cyclique  polymethylenique.  R.  Cr. 

Sur  nn  cas  d’empoisonnement  volontaire  par  ingestion  d’un 
sel  de  quinine  et  d’un  barbiturique.  Cattelain  (E.).  Journ.  Pharm.  et 
Chim.,  1938,  8' s.,  28,  p.  158-159.  R.  Cr. 

Applications  de  l’61ectrodialyse  It  I’extraction  des  alcaloiides : 
II.  Recherche  toxicologique  de  la  strychnine.  Fabre  (R.)  et 
Oficjalski  (P.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8e  s.,  28,  p.  369-375.  —  L’emploi 
de  l’electrodialyse  selon  la  technique  indiquAe  permet  l’extraction  de  faibles 
quantites  de  strychnine  avec  un  rendement  de  94  A  98  °/o  et  evite  les  incon- 
venients  des  techniques  d’Apuisement.  On  obtient  ainsi  rapidement  la  totality 
de  la  strychnine  contenue  dans  les  viscAres,  dans  un  4 tat  de  puretA  sufflsant 
pour  permettre  une  facile  identification  et  un  dosage  colorimAtrique. 

R.  Cr. 


Recherches  sur  la  toxicity  du  melange  d’adrAnaline  et  de 
cocaine  chez  le  cobaye.  Hazard  (R.)  et  Mangeot  (A.).  Journ.  Pharm.  et 
Chim.,  1938,  8=  s.,  28,  p.  375-379.  R.  Cr. 

Contribution  It  l’4tude  de  la  fumAe  de  cigarettes  et  de 
cigares.  Justin-Mueller  (Ed.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8°  s.,  28, 
p.  430-435.  R.  Cr. 

Recherche  toxicologique  de  I'acide  formique.  Contribute  alia 
ricerca  chimico-tossicologica  dell’  acido  formico.  Ballotta  (Fr.).  Bollettino 
chimico-farm.,  1936,  75,  n°  21,  p.  577.  —  La  matiAre  contenant  de  I’acide 
formique  est  alcalinisAe  par  une  solution  de  carbonate  de  sodium,  filtrAe 
aprAs  quelque  temps  de  contact,  puis  filtrAe.  Le  filtrat  acidifiA  par  I’acide 
phosphorique  est  distillA  jusqu’a  ce  que  le  distillat  ne  soit  plus  acide.  Le 
liquide  distillA  est  traitA  dans  un  appareil  muni  d’un  rAfrigArant  A  reflux, 
par  un  excAs  de  magnAsium  en  poudre.  L’acide  formique  est  rAduit  en 
aldAhyde  que  Ton  sApare  par  distillation  et  caractArise  en  faisant  agir  I  ou 
II  gouttes  du  distillat  sur  1  cm3  d’acide  sulfurique  additionnA  d’une  trace  de 
morphine.  II  se  dAveloppe  une  belle  coloration  violette.  A.  L. 


Pharmacodynamie. 


Rapports  entre  la  constitution  de  quelques  amino-Athers- 
oxydes  et  leur  action  sur  l’exophtalmie  et  la  mydriase  expert - 
mentales.  Justin-Besancon  (L.),  Kohler  (D.)  et  LAvy  (J.).  Arch,  internat. 
Pharm.  et  Th&r.,  1937,  55,  p.  282-296.  —  Les  amino-Athers-oxydes  de  la 
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sfirie  aromatique,  Ar— 0  —  CH,  —  CH, — N<,  dans  lesquels  Ar  est  un 
phfinyle  ou  un  o-methoxyphfinyle  sont  des  sympatholytiques  adrfino- 
lytiques  antagonistes  de  l’fiphfidrine,  qui  font  retrocfider  l’exophtalmio- 
mydriase  fiphfidrinique.  Les  amino-fithers-oxydes  de  la  sfirie  grasse  ou  mixte 
R  —  CH,  —  0  —  CH,  —  CH,  —  N<  non  adrfinolytiques  peuvent  fit  re  divisfis 
en  deux  catfigories.  Les  uns,  dans  lequels  l’oxygfine  se  trouve  placfi  entre 
deux  chaines  linfiaires  courtes  et  pour  lesquels  R  est  figal  k  CH,  ou  k  C,H„ 
font  rfitrocfider  la  mydriase  fiphfidrinique  sans  agir  sur  l’exophtalmie  ou  en 
augmentant  cette  dernifire.  Ces  substances  permettent  de  rfialiser  un  exor- 
bitis  du  type  basedowien.  Dans  ce  groupe  il  faut  faire  rentrer  la  thy¬ 
roxine  dans  laquelle  l’atome  d’oxygfine  se  trouve  placfi  entre  deux  noyaux 
cycliques,  dont  l’un  porte  la  chalne  aminfie.  La  thyroxine,  injectfie  au  chien 
a  fortes  doses,  facilite  l’exopbtalmie  fiphfidrinique,  tout  en  s’opposant  k  la 
mydriase.  Les  autres,  dans  lesquels  R  est  une  chalne  linfiaire  en  C„  sont 
synergiques  de  l’fiphfidrine  et  sensibilisent  l’appareil  oculo-pupillaire  k 
l’action  de  l’fiphfidrine.  P.  B. 

A  propos  des  eflfets  des  constituants  de  l'ergot  de  seigle  sur 
la  diurAse.  111.  Action  de  I’ergine.  Zunz  (E.)  et  Vesselovsky  (0.).  Arch, 
intemat.  Pharm.  et  Thir.,  1937,  55,  p.  297-317.  —  Les  injections  intramuscu- 
laires  de  faibles  doses  d’ergine  diminuent  la  diurfise  tant  ajeun  qu’aprfis 
ingestion  soit  d’eau,  soit  de  solution  chlorurfie  sodique,  soit  de  solution 
d’urfie.  A  des  doses  moyennes,  l’ergine  augmente  au  contraire  la  diurfise. 
A  des  doses  plus  filevfies,  1’ergine  diminue  de  nouveau  la  diurfise.  L’ergine 
tend  k  exagfirer  la  diminution  du  taux  en  chlorures  et  du  taux  en  urfie  aprfis 
ingestion  d’eau  quand  la  quantitfi  d’urine  ne  varie  pas  ou  dficrolt;  elle  tend, 
au  contraire,  k  entraver  la  diminution  graduelle  des  teneurs  en  chlorures  et 
en  urfie  quand  la  diurfise  s’accroit.  L’ergine  tend  k  diminuer  la  teneur  en 
chlorures  de  l’urine  a  jeun.  P.  B. 

Quelques  caractOres  des  actions  pharmacologiques  de 
l'yohimbine  et  de  l’ergotamine.  Barry  (D.  T.).  Arch,  intemat.  Pharm. 
■et  Thdr.,  1937,  55,  p.  385-401.  —  L’yohimbine,  aux  doses  de  0  milligr.  5  k 
0  milligr.  75  par  kilogramme  inverse  l’action  pressive  de  Tadrfinaline  et  annule 
son  action  vasoconstrictrice  rfinale.  A  la  dose  de  2  milligr.  par  kilogramme 
elle  diminue,  mais  n’annule  pas  Taction  pressive  ou  l’effet  vasoconstricteur 
rfinal  de  l’excitation  splanchnique.  Les  elfets  presseurs  de  l’occlusion  caroti- 
dienne  et  de  l’excitation  vagale  centrale  sont  pratiquement  supprimfis  par  la 
yohimhine  k  des  doses  au-dessous  de  2  milligr.  par  kilogramme.  L’ergota¬ 
mine  aux  doses  de  0  milligr.  25  par  kilogramme  ou  moins  annule  la  vaso¬ 
constriction  rfinale  produite  par  l’ergotamine  elle-mfime  et  par  Tadrfinaline. 
L’inversion  de  cet  effet  vasoconstricteur  est  d’apparition  incertaine  tandis 
que  parfois  on  observe  une  vasodilatation  passive  dficrite  habituellement 
comme  une  expansion  passive.  L’ergotamine  aux  doses  de  0  milligr.  75  k 
1  milligr.  par  kilogramme  peut  inverser  Taction  pressive  de  Tadrfinaline. 
L’action  pressive  splanchnique  necessite  uhe  plus  forte  dose  d’ergotamine  pour 
fitre  supprimfie  ou  inversfie  et  Taction  vasoconstrictrice  rfinale  splanchnique 
est  encore  plus  rfisistante.  La  dose  d’ergotamine  nficessaire  pour  inverser  sa 
propre  action  pressive  est  du  mfime  ordre  de  grandeur  que  celle  nficessaire 
pour  inverser  Taction  pressive  de  Tadrfinaline  et  parfois  netlement  plus 
filevfie.  La  dose  d’ergotamine  nficessaire  pour  supprimer  le  rfiflexe  presseur 
carotidien  et  l’effet  presseur  vagal  central  est  plus  faible  que  celle  nficessaire 
pour  supprimer  ou  inverser  Taction  splanchnique,  mais  plus  grande  que 
celle  nficessaire  pour  inverser  Taction  de  Tadrfinaline.  L’ergotamine  ne 
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s’oppose  pas  S.  Taction  stimulante  de  Tadr6naline  sur  le  muscle  du  cceur 
isole  de  grenouille  et  n’empSche  pas  Taction  toxique  des  fortes  doses  d’adre- 
naline  sur  l’oreillette  de  tortue.  P.  B. 

Influence  du  piperidino-mdthyl-3-benzodioxane  (F.  933)  sur 
les  contractions  du  cceur  isold  de  grenouille.  Shen  (T.  C.  R.). 
Arch,  intemat.  Pharm.  et  Thir.,  55,  p.  493-501.  —  Les  faibles  concentrations 
de  F.  933  dans  le  liquide  de  Ringer  determinent  des  effets  models  sur  le 
coeur  isole  de  grenouille,  habituellement  une  augmentation  de  la  frequence, 
mais  parfois  aussi  de  l’amplitude.  Aux  concentrations  legferement  plus 
elevees,  diminution  graduelle  de  1’amplitude;  aux  fortes  concentrations 
arrSt  brusque  du  cceur  en  diastole.  Dans  la  plupart  des  experiences,  Tadr6- 
naline  aprfes  le  F.  933  produit  une  depression  marquee  de  la  frequence  car- 
diaque  ou  de  l’amplitude  on  des  deux.  L’acceieration  de  la  frequence  ou 
l’augmentation  d’amplitude  determinees  par  Texcitation  faradique  des  nerfs 
accelerateurs  ne  sont  pas  modifies  aprfes  F.  933.  Le  F.933  sur  le  cceur  isole 
de  grenouille  est  done  bien  une  substance  adrenolytique,  mais  n’est  pas  une 
substance  sympatholytique.  P.  B. 

Effets  de  la  mitrinermine  sur  l'intestin,  l’utdrus  et  la  vdsicule 
sAminale  en  survie.  Raymond-Hamet.  Arch,  intemat.  Pharm.  et  Thir., I 937, 
56,  p.  303-313.  —  Sur  le  gros  intestin  isole  de  cobaye  ou  de  lapin,  la  mitriner¬ 
mine  est  motrice  aux  concentrations  faibles,  tantot  motrice,  tantfit  inhibi- 
trice  aux  concentrations  moyennes  et  toujours  inhibitrice  aux  concentrations 
fortes.  Sur  l’uterus  isole  de  lapine,  action  motrice.  Sur  la  vesicule  seminale 
isolee,  action  motrice  faible  et  diminution  a  peu  prfes  egale  des  effets  moteurs 
de  l’adrenaline  et  de  ceux  de  l’acetylcholine ;  la  mitrinermine  atteint  soit  le 
muscle  lui-meme,  soit  les  mecanismes  recepteurs  peripheriques,  tant  para- 
sympathiques  que  sympathiques.  Ainsi,  bien  qu’elle  soit,  comme  la  yohim¬ 
bine  et  la  quinine,  extraite  d’une  Rubiacee-Cinchonoidee,  la  mitrinermine 
ne  peut  6tre  tenue  ni  pour  un  sympatholytique  vrai  comme  la  yohimbine, 
ni  m6me  pour  un  sympatholytique  mineur  comme  la  quinine.  P.  B. 

Recherches  sur  l’utdrus  puerperal  de  mammifdres  sur 
1’hypophysine,  I’ergomdtriue  et  les  extraits  d’ergot  de  seigle. 

CEttel  (H.)  et  Bachmann  (H.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937, 185,  p.  242-258. 

—  Etude  h  Taide  de  la  methode  du  ballon  sonde  de  Taction  de  Thypophysine, 
de  l’ergomdtrine  et  des  extraits  d’ergot  sur  Tut6rus  gravide  de  mammiftre. 

P.  B. 

I/action  stimulante  sur  le  rut  de  la  corynanthine  mesurde 

par  le  test  des  poissons.  Glaser  (E.)  et  Haempel  (0.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u. 
Pharm.,  1937,  185,  p.  585-589.  —  Action  deux  cents  fois  plus  faible  que  celle 
de  la  yohimbine  et  toxicit6  cinquante  fois  plus  faible.  P.  B. 

Influence  des  ddritds  du  groupe  du  camphre  et  des  ter- 
p&nes  sur  les  mouvements  des  eils  vibratiles  de  l’cesophage 
de  grenouille.  Romanini  (P.).  Arch,  intemat.  Pharm.  et  Thir.,  1937,  56, 
p.  327-348.  —  Action  depressive.  P.  B. 

Action  du  cardiazol,  de  la  coramine,  de  l'hex6tone,  de  la 
strychnine  et  de  l’icoral  sur  les  narcotiques.  Zipf  (K.),  Windschus 
(W.  A.)  et  Kokoschka  (F.).  Arch,  f.exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937, 185,  p.  113-124. 

—  La  plus  forte  action  de  r6veil  est  presentee  par  le  cardiazol  et  l’icoral.  La 
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coramine  a  une  action  nettement  plus  faible.  La  strychnine  et  l’hexetonc 
sontmoins  actifs  a  ce  point  de  vue  que  le  cardiazol,  mais  plus  actifs  que  la 
coramine.  P.  B. 

Recherches  pharmacologiques  sur  le  volume  par  minute 
du  cceur  humain  normal.  II.  Influence  du  cardiazol,  de  la 
coramine  et  de  la  cafdine-salicylate  de  soude.  Hoen  (E.)  et  Neu- 
thard  (A.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  185,  p.  302-308.  — L’injection 
sous-cutan<$e  de  1  cm3  de  cardiazol  a  10  %  et  de  coramine  h  25  °/0  determine 
une  elevation  rapide  du  volume  cardiaque  par  minute  persistant  environ 
une  demi-heure  avec  le  cardiazol  et  environ  une  heure  avec  la  coramine.  Le 
maximum  d’action  est  atteint  dans  les  deux  cas  en  vingt  minutes.  L’augmen- 
tation  maxima  est  de  48  %  environ  pour  le  cardiazol  et  de  127  %  de  la  valeur 
normale  pour  la  coramine.  L’injection  sous-cutande  de  1  cm3  de  cafeine- 
salicylate  de  soude  determine  aprfes  une  elevation  progressive  une  augmen¬ 
tation  persistante  du  volume  par  minute  (+  29  0/o).  Au  bout  de  quarante-cinq 
minutes  elevation  maxima  de  109  %.  P.  B. 

Rapports  entre  l’action  des  convulsivants  et  les  alterations 
de  la  respiration  tissulaire.  II.  Sur  le  renforcement  d6cl en¬ 
chant  les  convulsions  d’une  excitation  sous-liminaire  du  car¬ 
diazol  chez  les  grenouilles  par  les  petites  quantities  d’acide 
prussique.  Labes  (R.),  Wedell  (K.)  et  Soehring  (Kl.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u. 
Pharm.,  1937,  185,  p.  379-391.  —  La  moitie  de  la  dose  liminaire  de  cardiazol 
chez  les  grenouilles,  traitees  avec  des  doses  sous-liminaires  d’acide  prus¬ 
sique,  dedenche  une  excitation  convulsive  complete.  P.  B. 

Pharmacologic  de  quelques  composes  du  triazol.  Gessner  (0.)r 
Scholze  (E.)  et  Kirchner  (H.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  186, 
p.  482-491.  —  Etude  de  cinq  corps  :  I,  chlorhydrate  de  a-p-naphto-2,3- 
diphenyl-triazol ;  II,  iodure  et  chlorure  de  a-f)-naphto-l,3’dim6thyl-triazol ; 
III,  iodure  et  chlorure  dea-|3-naphto-2,3-dimethyl-triazol;  IV,  iodure  et  chlo¬ 
rure  de  1,2-dime  thyl-benzo-triazol ;  V,  iodure  et  chlorure  de  1,3-dimdthyl- 
benzo-triazol.  Forte  toxicite  de  ces  corps.  Paralysie  respiratoire,  paralysie 
centrale.  Sur  le  coeur  isole  de  grenouille,  diminution  de  l’amplitude, 
arythmie,  diminution  de  la  frequence  et  arret  en  diastole  toujours  irrever¬ 
sible.  Sur  l’intestin  isole  de  lapin,  diminution  de  l’amplitude,  de  la  fre¬ 
quence  et  du  tonus,  puis  arret  irreversible  des  contractions.  P.  B. 

Sur  le  dosage  des  solutions  de  cardiazol.  Rietschel  (H.  G.). 
Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  186,  p.  549-551.  —  Methode  reposant  sur 
Faction  antagoniste  du  cardiazol  et  du  pernoctone.  P.  B. 

Pharmacologie  de  l'acide  camphorique.  Wisshack  (E.).  Arch.  f. 
exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  187,  p.  237-247.  —  L’acide  camphorique  n’a  pas 
d’action  analogue  h  celle  du  camphre  sur  le  cceur  isole  de  grenouille.  Les 
fortes  doses  sous-cutanees  ou  intraveineuses  d’acide  camphorique  ne 
modiflent  pas  la  pression  sanguine  du  chat.  Chez  l’homme,  une  dose  de  2  gr. 
d’acide  camphorique  est  excretee  en  douze  heures  dans  l’urine  dans  la  pro¬ 
portion  de  65%.  P.  B. 

Action  cardiaque  du  gui.  Henze  (C.)  et  Ludwig  (W.).  Arch.  f.  exp. 
Path.  u.  Pharm.,  1937, 187,  p.  694-705.  —  Au  cours  de  l’intoxication  par  le  gui, 
deux  phases  :  premiere  phase,  ralentissement  marque  du  pouls  et  deuxieme 
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phase,  arythmies  et  tachycardie.  La  premiere  phase  est  due  A  une  augmen¬ 
tation  du  tonus  Yagal  et  la  deuxiAme  A  l’apparition  des  excitations  hAtAro- 
topes.  P.  B. 

Sur  1’hypotension  par  excitaiion  chimique  des  nerfs  ddpres- 
seurs.  Jarisch  (A.)  et  Henze  (C.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  187, 
p.  706-730.  —  L’injection  d’extrait  de  gui  determine  une  hypotension  de 
longue  durAe  accompagnAe  d’un  ralentissement  du  pouls  supprimAe  par 
1’interruption  de  la  conduction  nerveuse  dans  le  vague  cervical.  Cette  hypo¬ 
tension  n’est  pas  la  consAquence  du  ralentissement  du  pouls,  mais  est  due  A 
une  excitation  tonique  des  nerfs  dApresseurs  affArents  issus  du  cceur  et  che- 
minant  dans  le  vague.  P.  B. 

Action  de  quelques  medicaments  hdmolytiques  sur  la  cata¬ 
lase  du  sang.  Azione  di  alcuni  farmaci  emolitici  sulla  catalasi  del  sangue. 
Levi  (A.).  Arch,  di  Farmacologia  sperim.,  61,  n°  4,  p.  121.  —  Les  produits  sui- 
vants  :  chlorate  de  potassium,  tellurite  de  sodium,  solanine,  venin  de  vipAre 
aspic,  administrAs  aux  animaux  par  voie  intraveineuse,  ont  causA  une  dimi¬ 
nution  des  globules  rouges,  de  1’hAmoglobine  et  de  la  catalase  du  sang. 

A.  L. 

Alcool  et  digestion  pepsique.  Alcool  e  digestione  peptica.  Trabucchi 
(E.).  Arch,  di  Farmacologia  sperim.,  61,  n°  5,p.  186.  —  L’alcool  doit  son  action 
inhibitrice  sur  la  digestion  pepsique,  aux  modifications  des  propriAtAs 
physico-chimiques  qu’il  apporte.  11  diminue  la  dissociation  des  protides, 
empAche  l’absorplion  de  la  pepsine  par  l’albumine  et  surtout  empAche  le 
gonflement  des  protides,  qui  est  la  condition  indispensable  du  processus  de 
dAsintAgration.  A.  L. 

Action  des  uhUjuiy  sur  le  mdtabolisme  des  glue  ides.  Azione  dei 
metalli  sul  ricambio  dei  glucidi.  Sammartino  (U.).  Arch,  di  Farmacologia  spe¬ 
rim.,  61,  n°  6,  p.  209.  —  Les  injections  sous-cutanAes  de  chlorure  de  sodium 
sont  sans  action  sur  le  taux  de  la  glycAmie;  les  chlorures  de  potassium, 
rubidium,  caesium,  strontium  exercent  une  action  variable,  causent  tantAt 
1’hypoglycAmie,  tantAt  1’hyperglycAmie;  le  chlorure  de  baryum  a  une  action 
hypoglycAmiante  constante.  A.  L. 

Action  mdthdmoglobinisante  du  nitrite  de  sodium.  Sull’  azione 
mAtAmoglobinizzante  del  nitrito  sodico.  Rappeport-Lewey  (S.)  Arch,  di  Farma¬ 
cologia  sperim.,  62,  n°  1,  p.  17.  —  Lorsque  le  lapin  re^oit  une  dose  mortelle 
de  nitrite  de  sodium  par  voie  endoveineuse,  il  se  forme  de  la  mAthAmoglo- 
bine  dont  le  taux  au  moment  de  la  mort  est  de  67,5  h  99  %.  A.  L. 

Action  de  la  ldcithine  sur  le  mgtabolisme  du  phosphore. 

Azione  della  lecitina  sul  ricambio  fosforato.  Corazza  (M.).  Arch,  di  Farma¬ 
cologia  sperim., 62,  n°  2,  p.  42.  —  L’administration  gastriqueou  sous-cutanAe 
de  lAcithine  de  l’ceuf,  produit  chez  le  lapin  une  diminution  de  l’Alimination 
du  phosphore,  la  rAtention  Atant  plus  intense  lorsque  1’on  emploie  la  voie 
hypodermique.  A.  L. 

Action  du  phosphate  de  tri-t£tr6thylammonium  sur  le  m6ta- 
bolisme  du  phosphore.  Azione  del  fosfato  di  tri-tetraetilammonio  sul 
ricambio  del  fosforo.  Corazza  (M.)  et  Cervellati  (L.).  Arch,  di  Farmacologia 
sperim.,  62,  n°  4,  p.  117.  —  Le  phosphate  de  tAtrAthylammonium  provoque 
une  diminution  de  1’Alimination  du  phosphore,  tant  urinaire  que  fAcale. 

A.  L. 
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Les  lipides  dans  la  nephrite  exp6rimentale  causae  par 
l’uranium.  II  ricambio  lipidico  nella  nefrite  sperimentale  da  uranio. 
Politzer  (M.).  Arch,  di  Farmacologia  sperim.,  02,  n°  3,  p.  70.  —  L’auteur  a 
constate  une  augmentation  notable  dans  le  sang,  des  acides  gras  libres  et 
des  graisses  neutres,  tandis  que  le  cholesterol,  les  phosphatides,  les  acides 
gras  totaux,  subissent  une  augmentation  plus  faible.  A.  L. 

Action  du  chlorure  de  strontium  sur  l’eiiminalion  r£nale  de 
1’eau  et  du  chlorure  de  sodium.  Azione  del  cloruro  di  stronzio  sulP 
eliminazione  renale  dell’  acqua  e  del  cloruro  di  sodio.  Frau  (F.).  Arch,  di 
Farmacologia  sperim.,  62,  n°  3,  p.  77.  —  Le  chlorure  de  strontium  injecte  A 
faibles  doses,  A  des  lapins  prfialablement  traitds  par  du  chlorure  de  sodium 
hypertonique,  active  l’dlimination  de  l’eau  et  du  chlorure  de  sodium.  Au 
contraire,  les  fortes  doses  l’entravent.  A.  L. 

Action  du  chlorure  de  strontium  sur  la  diur&se  du  sulfate  de 
sodium.  Azione  del  cloruro  di  stronzio  sulla  diuresi  da  solfato  di  sodio. 
Matteucci  (E.).  Arch,  di  Farmacologia  sperim.,  62,  n°  5,  p.  157.  —  Le  chlorure 
de  strontium  administr6  A  doses  faibles  ou  moyennes,  accroit  la  diurfese  que 
causent  les  injections  intraveineuses  de  solutions  hypertoniques  du  sulfate 
de  sodium.  Les  doses  fortes  inhibent  cette  diurAse.  A.  L. 

Toxicity  comparer  des  chlorure,  lactate,  gluconate  et  pyru¬ 
vate  de  calcium.  Dose  minima  letale  lontana  per  via  endovenosa  del 
cloruro,  lattato,  gluconato,  piruvato  di  calcio.  Baldacci  (U.).  Arch,  di  Farma¬ 
cologia  sperim.,  62,  n°  3,  p.  91.  —  La  toxiciW  des  sels  de  calcium  inject 6s 
dans  les  veines  du  lapin,  dAcroit  du  lactate  au  chlorure,  au  gluconate  et  au 
pyruvate.  Mais  la  toxicitfi  du  gluconate  est  plus  grande  que  1’on  ne  pensait : 
seulement  une  fois  et  demie  plus  faible  que  celle  du  chlorure.  A.  L. 

Regulation  nerveuse  des  ^changes  gazeux.  Sulla  regulazione 
nervosa  dello  scambio  gassoso.  Politzer  (M.).  Arch,  di  Farmacologia  sperim., 
62,  n°  3,  p.  108.  —  Par  Taction  de  l’ergotamine,  Tabsorption  de  Toxygfene 
dans  [l’acte  respiratoire  est  augments .  II  y  a  en  niAme  temps  une  legfere 
tendance  a  l’alcalose.  La  regulation  de  l’utilisation  de  1’oxygAne  est  due  non 
seulement  au  vague,  mais  aussi  au  sympathique.  A.  L. 

Recherches  pharmacologiques  sur  les  principes  actifs  des 
feuilles  de  ginseng.  Ricerche  farmacologiche  sopra  i  principi  attivi  delle 
foglie  di  Panax  Ginseng  Mey.  Boriani  (A.).  Arch,  di  Farmacologia  sperim.,  62, 
n°  2,  p.  53.  —  L’action  fondamentale  des  principes  actifs  du  ginseng  est  celle 
qui  se  manifeste  sur  les  fibres  musculaires  lisses ;  une  action  secondaire  sur 
les  systfemes  sympathique  et  parasympathique  Taccompagne.  A.  L. 

Recherches  pharmacologiques  sur  la  dibromocholest^rine. 

Ricerche  farmacologiche  sulla  dibromocolesterina.  Pirrone  (P.).  Arch,  di 
Farmacologia  sperim.,  62,  n°  5,  p.  176.  —  AprAs  injections  quotidiennes  de 
dibromocholestArine  en  solutions  huileuses  au  lapin  pendant  neuf  A  qua- 
rante  jours,  on  a  trouve  du  brome  dans  le  sang  etdans  tous  les  organes  sauf 
la  rate.  Lecerveau  n’en  contient  qu’aprfes  trente  jours  de  traitement. 

A.  L. 


Vitesse  d’absorption  du  sulfate  d'atropine  introduit  dans  le 
sac  conjonctival.  RapiditA  di  assorbimento  del  solfato  neutro  di  atropina 
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applicato  nel  sacco  congiuntivale  in  rapporto  alia  pressione  osmotica  delle 
soluzioni.  Simon  (I.).  Arch,  di  Farmacologia  sperim.,  62,  n°  6,  p.  197. —  La 
vitesse  d’absorption  de  l’atropine  varie  avec  la  concentration  molAculaire 
des  collyres  employes.  La  mydriase  est  plus  lente  avec  les  collyres  isotoni- 
ques;  la  plus  grande  rapidity  d’action  commengante  est  obtenue  avec  les 
collyres  hypotoniques.  Avec  les  solutions  hypertoniques,  la  mydriase  com¬ 
mence  plus  tard,  mais  Faction  maximum  est  atteinte  plus  vite.  A.  L. 

Hyperglycemic  par  administration  gastrique  de  glucose. 

Iperglicemia  da  somministrazione  gastrica  di  glucosio  in  rapporto  alia  dose 
di  questo.  Toaff  (R.).  Arch,  di  Farmacologia  sperim.,  62,  n°  6,  p.  227.  —  Le 
glucose  ingArA  par  le  lapin  A  la  dose  de  4  gr.  par  kilogramme,  produit 
une  hyperglycAmie  maximum  au  bout  d’une  demi-heure.  C’est  avec  la  dose 
de  6  gr.  par  kilogramme  que  se  produit  1’hyperglycAmie  la  plus  forte  et  la 
plus  reguliAre. 

A.  L. 


Recherches  concernant  l’influence  de  la  maceration  de 
tabac  sur  l’automatisme  du  coeur  de  la  grenouille.  Popesco  (M.). 
C.  R.  Soc.  Biol.,  1938,  128,  p.  323-326.  —  La  maceration  faible  de  tabac  pos- 
sAde  une  action  stimulante  trAs  Avidente  sur  1’automatisme  cardiaque  et,  dans 
certains  cas,  elle  peut  mAme  produire  une  veritable  reviviscence  de  l’organe. 

P.  B. 


Bradycardie  digitalique  et  pression  sanguine.  Nielsen  (N.  A.). 
Arch,  internat.  Pharm.  et  Thdr.,  1938,  58,  p.  478-483.  —  Chez  les  sujets  nor- 
maux,  l’administration  de  g-strophantine  aux  doses  therapeutiques  deter¬ 
mine  une  bradycardie  nette,  mais  pas  de  variations  de  la  pression  sanguine, 
mgme  si  la  bradycardie  est  empAchAe  ou  supprimee  par  l’administration 
d’atropine.  La  bradycardie  aprgs  doses  toxiques  de  digitaline  est  due  en 
partie  h  une  elevation  de  la  pression  arterielle,  mais  aprfes  dose  thArapeu- 
tique  elle  ne  depend  pas  de  la  pression  arterielle.  P.  B. 

Influence  des  glucosides  de  la  digitate  sur  la  force  de 
contraction  du  muscle  cardiaque  de  mammifere.  Cattell  (M.  K.) 
et  Gold  (H.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  62,  p.  116-125.  —  Etude  surle  muscle 
papillaire  isolg  du  chat.  Les  glucosides  digitaliques,  ouabaine  et  digitoxine,. 
A  des  concentrations  voisines  de  celles  obtenues  dans  le  corps  aprgs  admi¬ 
nistration  de  doses  therapeutiques,  dAterminent  une  forte  augmentation  de 
la  tension  systolique.  Ainsi  est  dAmontrAe  une  action  directe  des  corps  digi¬ 
taliques  en  augmentant  la  force  du  muscle  cardiaque  indApendamment  des 
effets  qui  peuvent  se  produire  par  1’intermAdiaire  d’autres  influences  sur  le 
coeur  intact.  Le  raccourcissement  de  la  fibre  musculaire  (diminution  des. 
dimensions  diastoliques)  n’est  pas  essentiel  pour  expliquer  Paction  de  la 
digitale  dans  l’augmentation  de  la  force  de  la  concentration  du  coeur  de 
mammifferes  en  insuffisance.  P.  B. 

Action  pharmacologique  de  l’oxyde  de  deuterium.  IV.  Action 
sympathomimgtique  de  l’oxyde  de  deuterium  cbez  les  souris. 

Barbour  (H.  G.)  et  Herrmann  (J.  B.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  62,  p.  158-164. 
—  L’oxyde  de  deutArium  aux  doses  dAterminant  rapidement  une  saturation 
d’1/5  de  l’eau  du  corps  produit  des  signes  persistants  d’une  action  sympa- 
thomimAtique  chez  les  souris,  en  particulier  de  l’exophthalmos  et  une 
rAaction  pilomotrice  englobant  toute  la  surface  du  corps  et  les  vibrisses. 
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Ces  efifets  peuvent  Atre  reproduits  par  l’injection  d’adrenaline  A  des  doses 
d’environ  0  milligr.  1  ou  en  excitant  l’animal,  mais  l’effet  de  l’eau  lourde 
est  beaucoup  plus  durable.  Comme  ceux  de  1’adrAnaline,  les  effets  de  l’oxyde 
de  deuterium  protAgent  les  hormones  sympathiques,  retardant  leur  dispa- 
rition  du  corps.  Ils  potentialisent  fortement  Faction  convulsivante  lAthale 
des  fortes  doses  d’ergotoxine.  P.  B. 

Effet  du  sulfate  de  benzedrine  sur  le  temps  d’£vacuation  de 
l’estomac  liumain.  Van  Liere  (E.  J.)  et  Sleeth  (C.  K.).  J.  Pharm.  exp. 
Ther.,  1938,  62,  p.  111-116.  —  Determination  du  temps  normal  d’Avacuation 
gastrique  chez  troisjeunes  gens  normaux.  Le  sulfate  de  benzedrine,  A  la 
dose  de  2  gr.,  a  retarde  le  temps  d’6vacuation  gastrique  de  ces  trois  sujets 
d’en  moyenne  28,24  °/0,  par  suite  du  relAchement  de  la  musculature  gas¬ 
trique.  P.  B. 

Drogues  autonomes  etsyst&me  biliaire.  I.  Action  du  mdcholyl 
et  de  la  benzedrine  sur  la  v£sicule  biliaire.  Flexner  (J.),  Broger(L.) 
et  Wright  (I.  S.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  62,  p.  174-178.  —  Le  mecholyl  en 
injection  sous-cutanee  contracte  la  vAsicule  biliaire  du  chat;  la  benzedrine 
la  relAche.  P.  B. 

Quelques  tetrahydroisoquinoieines.  Leur  toxicologic  relative 
et  leur  symptomatologie.  Hjort  (A.  M.),  be  Beer  (E.  J.)  et  Fassbtt  (D.  W.). 
J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  62,  p.  165-173. 

Quelques  t£trahydroisoquinol£ines.  II.  Leur  action  sur  la 
pression  sanguine,  la  respiration  et  le  muscle  lisse.  Fassett  (D.  W.) 
et  Hjort  (A.  M.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  63,  p.  253-271.  —  L’activite  pres- 
sive  de  ces  corps  est  IiAe  aux  amines  secondaires  plutdt  qu’aux  amines 
tertiaires.  Les  groupes  hydroxy  augmentent  l’action  pressive,  tandis  que  les 
groupes  methoxy  et  ethoxy  la  diminuent.  L’action  pressive  est  maximum 
quand  les  groupes  hydroxy  sont  en  position  6,7.  L’activite  depressive  est  IiAe 
aux  amines  tertiaires.  Le  changement  d’un  groupe  methoxy  en  un  groupe 
ethoxy  dans  la  position  6,7  des  corps  N-methylAs  augmente  Faction  depres¬ 
sive.  Ce  changement  est  plus  important  dans  la  position  6  que  dans  la  posi¬ 
tion  5  ou  7.  Excitation  respiratoire  frequemment  observ6e  avec  les  derives 
N  methyies.  Les  hydroxy-dAriv6s  agissent  sur  le  muscle  lisse  par  le  systAme 
nerveuxautonome.  Les  ethoxy-derives  dApriment  habituellement  le  muscle 
lisse,  probablement  par  action  directe,  tandis  que  les  derives  methoxy 
semblent  possAder  des  actions  A  la  fois  nerveuse  et  musculaire  directe.  La 
N-mAthyl-tetrahydroisoquinolAine  bloqiie  complAtement  l’action  de  1’adrA- 
naline  sur  les  terminaisons  motrices  du  sympathique  sans  agir  sur  les 
terminaisons  inhibitrices.  La  N-methyl-6-ethoxytetrahydroisoquinolAine  est 
un  dApresseur  tres  puissant,  des  doses  de  0  milligr.  1  par  kilogramme  abais- 
sent  la  pression  sanguine  presque  au  zero  pendant  plusieurs  heures.  Les 
animaux  survivent,  Faction  cardiaque  reste  bonne  et  la  pression  sanguine 
revient  A  la  normale  en  trois  A  quatre  heures.  P.  B. 


Le  Girant  :  Marcel  Lehmann. 
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MEMOIRES  ORIGINAUX 


Preparation  de  derives  hydroxyles  de  la  diphdnyldthylamine 


1’oursuivant  nos  recherches  dans  la  sdrie  des  d^riv^s  aryles  de 
l’dthylamine  (l),  nous  avons  prepare  pour  les  soumettre  A  l’expdri- 
mentation  physiologique  : 

Le  phdnyldioxyphdnylaminodthane 


et  la  phenyltyramine 


*  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 

1.  Bull.  Sc.  pharm.,  1936,  43,  p.  555. 

Bull.  Sc.  Pharm.  ( Juillet  1939).  20 
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A.  —  preparation  du  phEnyldioxyphEnylaminoEthane. 

La  preparation  de  cette  amine  est  assez  delicate,  en  raison  de  la 
presence  des  deux  groupements  phenoliques  qui  rendent  le  produit 
tr£s  facilement  oxydable. 

On  l’obtient  k  partir  de  l’acide  phenylacetique  et  du  pyrocatechol, 
que  l’on  condense  en  presence  de  chlorure  de  zinc.  II  en  resulte 
une  dihydraxy  desoxybenzoine  dont  l’oxime  est  ensuite  reduite  par 
l’amalgame  de  sodium.  La  dihydroxydesoxybenzoine  a  dejk  ete  pre¬ 
pare  (2),  mais  les  composes  qui  lui  font  suite  dans  la  &erie  de  reac¬ 
tions  que  nous  venous  d’indiquer  n’ont  pas  ete  obtenus  jusqu’ici. 

Les  stades  de  cette  preparation  sont  les  suivants  : 

C.H, .  CH, .  COOH  -f  C,H,(OH), 

CeHt .  CH, .  CO .  C,H,(OH), 

|  par  NH,OH 
C.H,  .CH,  —  C  —  C,H,(OH), 

N.OH 

1  Reduction 

C.H, .  CH,  -  CH  —  C,H,(OH), . 

Ah, 


a)  Preparation  de  la  dihydroxy  (3-4)  desoxybenzoine. 

On  melange  dans  un  mortier  137  gr.  d’acide  phenylacetique, 
110  gr.  de  pyrocatechol  et  135  gr.  de  chlorure  de  zinc.  Le  melange, 
transvase  dans  un  ballon,  est  chauffe  progressivement  au  bain  de 
sable  jusqu’5  ce  qu’un  thermometre  plonge  dans  la  masse  atteigne 
150°.  Cette  temperature  est  maintenue  pendant  environ  une  heure 
et  demie  ;  on  prend  soin  d’agiter  frequemment  le  melange.  La  con¬ 
densation  une  fois  effectuee,  on  verse  la  masse  fluide  encore  chaude 
dans  une  ampoule  5  decantation  contenant  environ  500  cm®  d’eau 
tiEde.  Apr£s  agitation  et  repos,  on  separe  la  couche  visqueuse  infe- 
rieure  tr£s  coloree  et  on  l’abandonne  k  la  crist allisation.  Si  cette 
derniere  tardait  k  se  produire,  on  ajouterait  quelques  centimetres 
cubes  d’ether  et  on  battrait  le  melange  avec  un  agitateur. 

De  la  liqueur  aqueuse  separee,  on  peut  encore  retirer  une  quan- 
tite  appreciable  de  produit  par  extraction  5  1’ether,  mais  cet  ether 
d’extraction  contient  une  notable  proportion  d’acide  phenylacetique, 
qui  doit  Etre  enleve  par  agitation  avec  une  solution  dilute  de  carbo¬ 
nate  de  sodium  ;  apr£s  un  lavage  5  l’eau,  l’ether  evapore  laisse  un 
residu  huileux  qui  cristallise  plus  ou  moins  rapidement.  Le  rende- 
ment  est  souvent  mediocre,  mais  dans  les  conditions  les  plus  favo- 

2.  Finzi.  Monatshefle  fttr  Chemie,  1905,  26,  p.  1133. 
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rabies,  nous  avons  pu  obtenir  k  partir  'des  quantity  indiqu^es  plus 
haut  B3  gr.  de  dihydroxydesoxybenzolne  brute,  fondant  vers  168°, 
alors  que  le  produit  pur  fond  &  176°  (3).  Le  rendement  de  cette  ope¬ 
ration  a  done  ete  dans  ce  cas  de  23  %,  mais  les  rendemenis  habituels 
sont  parfois  notablement  inferieurs.  Pour  purifier  la  dihydroxy  desoxy- 
benzolne,  nous  l’avons  avec  avantage  fait  recristalliser  dans  de  1  ’ether 
de  petrole  contenant  1/10  de  son  volume  d’alcool  absolu.  On  obtient 
ainsi  un  produit  blanc,  fondant  k  175°,  soluble  dans  l’alcool  et  Pettier, 
peu  soluble  dans  l’etber  de  petrole  et  dans  l’eau.  Pour  preparer 
1 ’oxime,  on  peut  utiliser  le  produit  brut. 

b )  Preparation  de  la  dihydroxy  (3-4)  desoxybenzoineoxime. 

Nous  avons  prepare  cette  oxime  en  traitant  le  compose  precedent 
par  du  chlorhydrate  d ’hydroxy  lamine  en  presence  d’acetate  de 
sodium,  la  presence  de  fonctions  phenols  en  ortho  etant  une  contra¬ 
indication  &  1 ’utilisation  des  alcalis  forts  que  l’on  emploie  classi- 
quement. 

Mode  opiratoire.  —  Dans  un  petit  ballon,  on  melange  4  gr.  56 
(M/50)  de  dioxydesoxybenzoine  avec  un  exefes  de  chlorhydrate 
d’hydroxylamine  (2  gr.  70,  e’est-k-dire  environ  M/26)  et  5  gr.  40 
d’acetate  de  sodium  cristallise.  On  ajoute  80  cm8  d’alcool  k  96°  et 
on  porte  k  1 ’ebullition  que  l’on  maintient  pendant  huit  k  neuf  heures 
(bain-marie,  refrigerant  ascendant). 

Au  bout  de  ce  temps,  on  transvase  le  melange  dans  une  capsule 
et  on  evapore  au  bain-marie  la  presque  totalite  de  Palcool,  en  faci- 
litant  le  depart  de  ce  dernier  par  quelques  affusions  d’eau  distiliee. 
DEs  que  Palcool  est  chasse,  il  se  separe  une  huile  fortement  coloree 
qui  se  prend  peu  k  peu  en  masse  quand  on  la  refroidit  energique- 
ment.  Les  cristaux  sont  soigneusement  broyes  avec  de  l’eau  distiliee, 
essores  et  recristallises  dans  l’eau  chaude.  On  obtient  ainsi  un  produit 
tr£s  peu  colore,  dont  le  point  de  fusion  est  le  plus  souvent  voisin 
de  80°  et  qui  peut  Etre  utilise  sans  autre  purification  pour  la  reduc¬ 
tion  en  amine. 

Par  des  cristallisations  successives  dans  l’eau,  nous  avons  obtenu 
l’oxime  pure,  qui  est  un  produit  blanc,  soluble  dans  Palcool  et  l’ether, 
peu  soluble  dans  l’ether  de  petrole  et  dans  l’eau,  plus  soluble  dans 
l’eau  bouillante.  Son  point  de  fusion  est  de  83°. 

Analyse. 

Prise  d'essai . 

S04H,  N/10  neutralist . 

Poids  moltculaire  calcult  (pour  CuHlsO,N) 

—  —  trouvt . 


0  gr.  128 
5  cm'  25 

243 

0,128  X  10.000 


3.  Finzi.  Loe.  cit. 
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c)  REDUCTION  DE  LA  DIHYDROXYBENZOINEOXIME 
EN  PHiNYL-DIOXYPHiNYLAMINO^THANE. 

C,H„ .  CH,  —  C  —  C,H,(OH),  ROd.  C,H,.CH,.CH.C,H3(OH),. 

N.OH  >  NH, 

Mode  op6ratoire.  —  3  gr.  de  1 ’oxime  brute  pr£c£dente  sont  dissous 
dans  environ  30  cm3  d’alcool  h  90°  et  cette  solution,  portae  au  bain- 
marie  Si  une  temperature  de  50°,  est  additionn4e  de  200  gr.  environ 
d ’amalgam e  de  sodium  k  2,5  %  ajoute  par  petites  fractions.  Lors  de 
cette  operation,  on  agite  constamment  le  melange  en  maintenant  sa 
reaction  acide  par  addition  d’acide  acetique. 

DSs  que  la  reduction  est  effectuee,  on  separe  la  solution  du  mer- 
cure,  que  l’on  lave  Si  l’alcool  ;  les  liquides  alcooliques  sont  verses  dans 
plusieurs  fois  leur  volume  d’eau  distiliee.  II  se  produit  alors  un  pr^ci- 
pite  d ’oxime  ayant  echappe  Si  la  reduction  et  que  l’on  enl&ve  Si 
l’ether. 

La  couche  aqueuse  filtree  est  additionnee  d’un  excSs  de  solution  de 
carbonate  de  sodium.  L’amine,  liberee  de  son  acetate,  precipite.  On 
l’extrait  Si  l’ether.  Cette  liqueur  etheree,  lavee  Si  l’eau,  est  sechee  sur 
du  chlorure  de  calcium,  puis  evaporee. 

Le  residu  est  purifie  par  plusieurs  cristallisations  dans  1’alcool 
k  90°. 

Apr&s  une  cristallisation.  Point  de  fusion . 131° 

Apres  deux  —  —  —  —  . 135° 

Apres  trois  —  —  —  —  . 135° 

Proprietis.  —  La  pMnyldioxyphenyUthylamine  est  une  base  inso¬ 
luble  dans  l’eau,  soluble  dans  l’ether  et  qui  critallise  assez  facilement 

par  refroidissement  de  ses  solutions  alcooliques. 

Elle  se  dissout  dans  les  acides  avec  formation  de  sels  solubles.  Elle 
donne  avec  le  perchlorure  de  fer  dilue  une  coloration  verdatre,  ce  qui 
correspond  Si  la  presence  dans  sa  molecule  de  fonctions  «  phenols  ». 

Analyse  du  chlorhydrate  ( P .  F.  :  186°). 

Formule  :  C„HlsO,N,HCl  =  265,5 
Dosage  de  Cl. 


Prise  d’essai .  Ogr.HOO 

NOaAg  N/20  prdcipite .  8  cm3  3 

Poids  molSculaire  trouv6 . 265 

—  —  calculd .  265,5 


B.  —  PREPARATION  DE  LA  PH  ENYLTYR  AMINE. 

Nous  avons  prepare  cette  amine  Si  partir  de  la  4’-hydroxyd4soxy- 
benzoi'ne  d^ja  decrite  et  obtenue  Si  partir  de  la  benzoine  trans- 
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form^e  par  l’acide  azotique  dans  certaines  conditions  en  4-nitroben- 
zile,  dont  la  reduction  conduit  &  une  aminodesoxybenzoine  que  l’on 
diazote  ensuite.  La  c<5tone  ph4nolique  qui  en  rEsulte,  traitee  par 
1’hydroxylamine,  donne  une  oxime  que  l’on  reduit  par  l’amalgame 
de  sodium  en  une  amine  primaire  :  la  phinyltyr amine.  Les  Stapes  de 
cette  preparation  sont  done  : 

C,H5.CHOH.CO.C.H„ 

1  par  N03H 

c,h5.co.co.c,h,.no, 

I  par  Sn  +  HC1 

C,H5.C0.CH,.C,H4.NH, 
i  Diazote 

CeH, .  CO .  CH, .  C,H4 .  OH 
i  par  NH.OH 

C,H,.C-CH,.C,H4.OH 
N.  OH 
1  R6d. 

C,H,.CH  ~CH,.C,H1.OH. 

iiH, 


a)  Preparation  du  4-nitrobenzile  (4). 

Dans  15  cm3  d’acide  azotique  concentre  (D  :  1,49-1,50),  on  verse 
iassez  rapidement  10  gr.  de  benzoi'ne  finement  pulvSrisSe  et  on  laisse  la 
nitration  s’effectuer  pendant  environ  un  quart  d’heure  en  agitant  assez 
souvent  et  en  refroidissant  au  besoin  si  la  temperature  venait  k 
dSpasser  25°.  La  solution  nitrique  est  ensuite  versSe  dans  deux  5  trois 
fois  son  volume  d’eau  distillSe  ;  il  se  sSpare  une  huile  qui,  aprfcs 
decantation  de  la  liqueur  laiteuse  supSrieure,  est  recouverte  d’environ 
75  cm3  d’acide  azotique  ordinaire.  Ce  melange  est  ports  lentement  5 
1 ’ebullition  sous  agitation  ;  cette  ebullition  doit  etre  prolongSe  un 
certain  temps,  jusqu’4  ce  que  la  presque  totalite  de  la  substance 
huileuse  soit  dissoute.  On  laisse  alors  refroidir  en  agitant  frequem- 
ment,  de  fagon  4  Sviter  une  prise  en  masse  sous  forme  de  crodte.  Les 
cristaux  sont  essorSs,  laves  avec  un  peu  d’acide  azotique  froid,  puis 
&  l’eau  et  recristallisSs  dans  l’alcool  k  95c.  Deux  cristallisations  sont 
souvent  necessaires  pour  1’obtention  du  nitrobenzile  pur  (P.F.  141°- 
142°). 


b )  Preparation  de  la  4’-aminodEsoxybenzoine. 

Cette  base  a  ete  obtenue  k  partir  du  derive  precedent  traite  par 
4.  Hausmann.  Ber.  d.  ch.  Gesellschaft,  1890,  23,  p.  532. 
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t’^tain  et  Facide  chlorhydrique  (3).  On  r4duit  ainsi  simultan^ment 
un  carbonyle  et  le  groupement  nitre.  (V.  formules  plus  haut.) 

Voici  le  mode  op^ratoire  que  nous  avons  adopts  :  5  gr.  de  nitro- 
benzile  sont  places  dans  un  ballon  avec  100  cm3  environ  d’alcool  4 
50  %  et  25  cm3  d’acide  chlorhydrique  concentre.  On  porte  le  melange 
4  l’ebullition  au  refrigerant  ascendant  durant  plusieurs  heures.  Les 
liquides  sont  ensuite  fortement  dilues  par  de  l’eau,  verses  dans  une 
capsule  et  concentres  au  bain-marie  jusqu’k  200  cm3  environ.  On 
separe  par  filtration  &.  chaud  les  sels  d’etain  qui  ont  pu  predpiter  et 
la  liqueur  est  abandonnee  k  la  cristallisation.  Le  produit  bmt  recris- 
tallise  dans  l’eau  fond  a  265°  avec  decomposition. 

Analyse  du  ehlorhydrate. 


'Prise  d’essai  .  . . .  0  gr.  695 

N03Ag  N/10  prdcipitd .  2  cm3  80 

Poids  molSculaire  calcule  pour  C1(H„0N,HC1  ....  247,5 
—  —  trouvd . 248 


c)  Preparation  de  i.a  4’-oxydesoxybenzoine. 

Nous  avons  suivi  dans  cette  preparation  le  mode  operatoire  decrit 
par  Ney  (6)  :  2  gr.  du  ehlorhydrate  precedent  sont  dissous  dans  700  & 
800  cm3  d’eau  adduce  par  quelques  cm3  d’acide  sulfurique  dilue  et, 
dans  cette  solution  maintenue  constamment  k  1 ’ebullition,  on  fait 
tomber  peu  a  peu  0  gr.  60  de  nitrite  de  sodium  dissous  dans  environ 
200  cm3  d’eau.  On  prolonge  l’ebullition  pendant  environ  une  demi- 
heure,  on  filtre  chaud  et  on  laisse  cristalliser  par  refroidissement.  On 
obtient  ainsi  un  produit  legdement  teinte,  fondant  k  137°.  Ce  point 
de  fusion  se  maintient  aprfcs  plusieurs  recristallisations  dans  l’eau  (7). 

Le  rendement  de  cette  operation  est  bon. 

d)  Preparation  de  l ’oxime  de  la  4’-oxydEsoxybenzoVne. 

On  melange  dans  un  ballon  2  gr.  12  (M/100)  de  4’-oxydesoxyben- 
zoi'ne,  1  gr.  40  de  ehlorhydrate  d’hydroxylamine,  2  gr.  30  d’acetate 
de  sodium  et  environ  100  cm3  d’alcool  k  50°.  On  chauffe  plusieurs 
heures  au  refrigerant  ascendant,  puis  on  transvase  la  liqueur  dans  une 
capsule  et  on  evapore  au  bain-marie  la  majeure  partie  de  l’alcool. 
II  se  separe  une  substance  huileuse  qui,  par  refroidissement,  se  prend 
en  masse,  tandis  que  la  liqueur  surnageante  est  envahie  de  cristaux 
blancs.  On  essore  et  on  fait  recristalliser  dans  l’eau.  Rendement 
60-65  %. 


5.  Golubev.  Ber.  d.  ch.  Gesellschaft,  1878,  41,  p.  1939. 

6.  Ney.  Ber.  d.  ch.  Gesellschaft,  1888,  24,  p.  2449. 

7.  Le  point  de  fusion  indiqu£  dans  fa  litter;) ture  est  129“. 
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Point  de  fusion  :  121-122°. 

Analyse.  —  Azote  (. Kjeldahlisation  en  prisenee  de  seltnite  de  mercure). 


Prise  d’essai  .  .....................  Ogr.  1968 

SO,H,  N/10  neutralise . 8  cm*  1 

Azote  pour  100  calcule . 6,16 

—  —  —  trouvd . 6,18 


e)  Reduction  de  l’oxime  precedente  en  phenyltyr amine. 

Cette  reduction  est  rdalis6e  par  Famafgame  de  sodium  en  milieu 
I6gerement  ac£tique,  comme  nous  I’avons  indiqu£  plus  haut  & 
propos  du  ph£nyldioxyph6nylaminoethane.  La  liqueur  6th6r6e 
detraction,  fortement  concentre,  abandonne  par  refroidissement 
un  produit  cristallis6  blanc  fondant  &  159°. 


Analyse.  —  Dosage  d'aaote  (Kjeldahl). 

Prise  d’essai . .  0  gr-0600 

SO.H,  N/10  neutralise .  2  cm*  85 

Poids  moldculaire  trouvd . 210,5 

—  —  calcule  pour  C„H„NO . 218 


Cette  base  est  soluble  dans  l’alcool  et  l’dther,  peu  soluble  dans  l’eau 
et  l’dther  de  p^trole.  Elle  se  dissout  dans  les  acides  et  dans  les  alcalis 
et  donne  une  faible  coloration  Yert  sale  avec  le  perchlorure  de  fer. 

Conclusion.  —  Nous  avons  prepare  deux  amines  hydroxyl&s  deri¬ 
ves  de  la  diphdnyl^thylamine  et  dans  lesquelles  on  retrouve  le 
schema  structural  plus  ou  moins  modify  de  bases  naturelles  posse- 
dant  des  propriety  pharmacodynamiques  intenses. 

L’etude  pharmacodynamique  de  ces  produits  sera  publi^e  dans  un 
p4riodique  specialise  (8). 

A.  Lespaonol.  J.  Turlur.  Louis  Lespagnol. 

(Laboratoire  de  Chimie  organique  et  pharmaceutique  de  la  Faculte 
de  Lille). 


8.  C.  R.  Sac.  Biol.  (1939)  130,  5  l’impression. 
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La  caracterisation  des  teintures  officinales 
par  1’ analyse  capillaire  en  lumiere  de  Wood. 


Lors  d’une  prec^dente  communication  [5],  nous  avons  attir5 
F  attention  sur  l’analyse  capillaire  appliquee  4  la  detection  des  drogues 
v6g6tales  pulv^risees.  Cette  methode,  dont  nous  retrouvons  l’emploi 
dans  de  nombreux  travaux  Strangers  sur  les  produits  gaMniques,  a 
^t6  utilis^e  par  nous  pour  la  caracterisation  des  teintures.  Nous  ne 
rappellerons  pas,  ici,  l’historique  de  l’analyse  capillaire  en  lumi&re 
de  Wood,  que  l’on  trouvera  dans  notre  premiere  note.  Signalons 
cependant,  pour  la  question  des  teintures,  les  travaux  importants  de 
Ernst-Stiebeh  [3],  Deiniger  [1],  Rapp  [6],  Gstirner  et  Zechner  [4], 

Technique  utilisde.  —  Le  proc6d6  consiste  &  tremper  un  papier 
filtre  dans  la  teinture  k  analyser  ;  on  obtient  par  ce  proc6de  chroma- 
tique  une  image  capillaire  en  rapport  avec  les  constituants  chimiques 
de  la  teinture.  Afin  d’obtenir  des  r&ultats  comparatifs,  certaines  pre¬ 
cautions  sont  n^cessaires.  Le  papier  filtre  doit  Stre  rigoureusement 
calibre  ;  nous  nous  servons  toujours  du  m@me  module  :  papier 
Durieux  n°  122.  On  decoupe  des  bandes  de  2  cm.  de  large  et  de 
20  cm.  de  long.  Les  papiers  sont  trempes  verticalement  dans  25  cm3 
de  teinture  contenue  dans  un  cristallisoir  de  5  cm.  de  diamfetre  et  de 
2  cm.  5  de  hauteur.  II  est  necessaire  de  proceder  &  ces  experiences 
dans  une  piece  dont  l’humidite  et  la  temperature  ne  presentent  que 
de  faibles  variations. 

On  arret e  Fexperimentation  apris  une  beure,  deux  heures  ou  douze 
heures  de  contact.  On  compare  les  series  ayant  trempe  un  meme 
temps. 

On  peut  obtenir  de  nouvelles  variations  de  1 ’image  capillaire  si 
l’on  a  soin  d’acidifier  ou  d’alcaliniser  le  milieu. 

Risultats  pratiques.  - —  Nous  avons  eu  1’occasion  d’analyser  les 
52  teintures  simples  du  Codex  1937  et  d’en  etablir  les  constituants 
capillaires.  Si  la  reconnaissance  de  ces  teintures  est  relativement 
facile  pour  quelques-unes,  nous  pensons  que  cette  methode  permet 
aussi  de  determiner  les  plus  difficiles  ;  d ’autre  part,  elle  rend  des 
services  pour  l’etude  de  leur  purete  et  des  confusions  possibles  que 
l’on  peut  faire  dans  la  pratique  journalise.  En  examinant  ces  analyses 
aux  rayons  ultra -violets  filtres  (lumi&re  de  Wood),  on  obtient  des 
fluorescences  tres  nettes  des  zones  capillaires,  tris  diffSentes  les  unes 
des  autres.  Nous  avons  done  condense  nos  recherches  en  deux  series  : 
l’une  comprend  1 ’image  capillaire  examinee  k  la  lumifere  du  jour, 
l’autre  les  memes  bandes  analysces  h  la  lumiere  de  Wood.  La  lampe 
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utilis^e  est  construite  par  la  maison  Gallois  (Lyon),  type  S.  B.  L.  W., 
fonctionnant  sur  courant  alternatif  110  volts. 

Interpretation  de  V analyse  capillaire.  —  Les  r4sultats  que  nous 
apportons  proviennent  de  l’analyse  de  pr£s  de  400  echantillons  de 
teintures,  certaines  pr^parees  par  nous,  les  autres  obtenues  de  diverses 
maisons  commerciales. 

L’examen  de  plusieurs  teintures  de  la  mSme  origine  et  la  r6p6ti- 
tion  des  bandes  permet  d’en  etablir  les  constituents  capillaires.  Pour 
plusieurs  observations,  nous  avons  pris  comme  etalons  les  teintures 
prepares  par  nos  soins.  Generalement,  nous  faisons  pr4c4der  l’ana- 
lyse  capillaire  par  une  etude  portant  sur  le  titre  alcoolique,  l’indice 
d’eau,  l’extrait  sec  k  100°,  les  cendres  et  les  reactions  de  coloration. 

Comme  dans  la  note  pr4c4dente,  chaque  image  capillaire  est  d4com- 
pos4e  en  :  partie  immergie,  —  region  des  bandes  (nombre,  aspect, 
couleur),  —  sous-f  range  (espace  com  pris  entre  la  dernifere  bande  et 
la  frange  sup4rieure),  —  f range  supirieure. 

L ’interpretation  de  la  couleur  est  toujours  l’4cueil  de  ce  genre  de 
recherche,  surtout  pour  les  examens  en  fluorescence,  oil,  malgre  la 
grande  diversity  des  colorations  obtenues,  dominent  le  jaune  et  le 
bleu.  Aussi,  nous  nous  attachons  a  ne  designer  que  des  couleurs 
nettement  tranch4es,  facilement  reconnaissables  dans  le  Code  uni- 
versel  de  Seguy  [7].  Generalement,  la  teinte  est  suivie  d’un  num4ro 
correspondent  aux  tables.  Une  interpretation  rigoureuse  de  ces  cou¬ 
leurs  ne  pourrait  4tre  faite  que  par  un  examen  spectrographique  ; 
cette  4tude  nous  eloignerait  du  but  pratique  et  simple  que  nous 
voulons  reserver  k  la  presente  note. 

Analyses  capillaires  des  teintures  officinales.  —  Les  resultats  que 
nous  donnons  consignent  l’examen  fait  aprfes  deux  heures  de  contact. 
Les  bandes  obtenues  sont  analysees  k  la  lumiire  du  jour,  de  face  et 
par  transparence. 

Nous  avons  pu  classer  les  teintures  en  cinq  groupes,  d’aprfcs  la 
forme  generate  de  l’image  capillaire  : 

1°  Papier  colore  sans  bande  ; 

2°  Papier  colore  avec,  dans  le  tiers  superieur,  une  bande  peu  visible, 
surtout  visible  par  transparence  ; 

3°  Papier  avec  une  bande  brune,  souvent  large,  tr£s  visible  ; 

4°  Papier  avec  une  bande  (ou  plusieurs)  verte  (zone  A  pigments 
chlorophylliens)  tr4s  visible  ; 

5°  Papier  colore  possedant  une  bande  resineuse  (bande  vernissee, 
luisante,  generalement  odorante  —  teintures  de  baumes). 

Ce  sont  les  groupes  3  et  4  qui  presentent  le  plus  de  teintures  et  ce 
sont  generalement  les  plus  difficiles  a  distinguer  dans  la  pratique 
journaliere. 
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Etude  du  groupe  I. 

Dans  ce  groupe,  it  faut  signaler  cinq  teintures  :  ait,  quillaya, 
Colombo,  cachou,  alofes.  On  peut  facilement  tes  distmguer  par  leur 
coloration  : 

Colombo  (jaune  d’or  sans  frange). 

Ail  (incotore  avec  frange  sup4rieure  cireuse). 

Quillaya  (bran  claiT  avec  frange  superieure  bran  fone4) . 

Cachou  et  aloSs  se  reconnaissent  par  une  image  trfcs  compacte, 
cireuse,  de  teinte  bran  garance  pour  la  teinture  de  cachou  et  vert 
neutre  (305)  pour  celle  d’aloSs. 

Etude  du  groupe  II. 

Nous  distinguerons  cinq  teintures,  dont  la  bande  est  toujours  peu 
visible,  surtout  visible  par  transparence  apr&s  un  temps  de  contact 
de  deux  heures.  Ce  sont  :  strophanthus,  colchique  (semences),  vak- 
riane,  safran,  cochenille.  II  est  tr&s  facile  de  s41ectionner  ces  tein¬ 
tures  : 

Safran  :  toute  l’image  est  jaune  safran  avec  une  faible  bande  plus 
fonc4e. 

Vakriane  :  image  gris&tre  avec  frange  superieure  trSs  prononc4e  ; 
odeur  bien  particulkre. 

Strophanthus  :  image  capillaire  presque  incotore,  avec  trfes  faible 
frange  superieure. 

Colchique  (semences)  :  image  presque  incolore,  mais  frange  sup4- 
rieuTe  cireuse  ;  bande  bran  clair  peu  visible. 

Cochenille  :  toute  ! ’image  capillaire  est  rouge  avec  faible  bande 
noire. 

Etude  du  groupe  III. 

Un  des  plus  importants  ;  il  comprend  vingt-trois  teintures  :  kve 
de  Saint-Ignace,  noix  vomique,  pyr4thre,  colcbique  (bulbes),  hydras- 
tis,  cannelle,  vanille,  aconit,  viburnum,  kola,  rhubarbe,  scille, 
drosera,  ratanhia,  ip4ca,  opium,  quinquina,  girofle,  cascara,  cantha- 
ride,  quassia,  arnica,  gentiane. 

Toutes  ces  teintures  se  reconnaissent  4  la  presence  d’une  bande 
prononc4e  brane  ou  de  teinte  tirant  sur  le  brun  (bran  rouge,  havane, 
noiritre,  brun  clair,  bran  chamois,  jaune  fonc4,  etc.). 

Pour  distinguer  ces  difkrentes  teintures,  nous  nous  sommes  bas4s 
sur  les  caract&res  secondaires  de  l’image  capillaire,  consistent  en 
1’examen  de  la  coloration  de  la  partie  immerg4e,  de  la  frange,  de  la 
sous-frange  et  de  la  forme  de  la  bande.  Sous  la  designation  «  sous- 
frange  incolore  »,  nous  interpr6tons  la  zone  entre  la  bande  et  la 
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frange  superieure,  A  peine  teintee,  conservant  la  couleur  grisAtre  du 
papier  filtre.  Sous  les  termes  «  frange  Apaisse  »,  ou  «  frange  rAduite  », 
nous  envisageons  la  frange  superieure,  qui  sera  dans  le  premier  cas 
nettement  visible,  d’aspect  eireux,  pouvant  atteindre  de  4  A  8  mm.  de 
large,  et  dans  l'autre  cas,  un  simple  trait,  souvent  peu  visible,  aprAs 
un  temps  d 'immersion  de  deux  heures. 

Nous  attirons  Tattention  sur  les  series  :  quassia,  noix  vomique,  fAve 
de  Saint-Ignace,  et  r  gentians,  arnica,  ipAca,  colchique,  difficiles  A 
differencier,  mais  que  nous  pourrons  caractAriser  trAs  facilement  par 
l’examen  en  himiAre  de  Wood. 

Group®  III. 

1°  Sous- frange  incolore  : 

a)  Partie  immergAe  fortement  colorAe  rouge  foncA  (cannelle)  brun 
clair  (kola)  ; 

b)  Partie  immergAe  non  colorAe  ou  faiblement  colorAe  (teinte 
grisatre  du  papier). 

Frange  Apaisse  cireuse. 

Bande  crAnelAe  par  transparence  (aconit),  bande  rectiligne, 
odeur  (vanille),  deux  bandes  dont  1’infArieure  brun  clair 
(pyrAthre). 

Frange  rAduite  A  un  simple  trait. 

Bande  par  transparence  en  peigne  (quassia),  brun  foncA  (noix 
vomique),  frange  superieure  trAs  cireuse  (Saint-Ignace),  bande- 
rectiligne  jaune  pAle  ou  vert  pAle  (cantbaride). 

2°  Sous-frange  calorie  : 

a)  Frange  rAduite  A  fine  pellicule. 

Une  seule  bande  Apaisse  se  dAtachant  sur  teinte  de  1 ’image  : 
Brun  tabac  (drosera),  jaune  foncA  (rhubarbe),  rouge  (quin¬ 
quina). 

Deux  bandes  visibles  par  transparence. 

Une  bande  verte  :  odeur  (girofle)  ;  deux  bandes  rouges  rAsi- 
neuses  (ratanhia). 

b )  Frange  Epaisse,  cireuse. 

Une  seule  bande  bran-rouge. 

Frange  superieure  par  transparence  hyaline  (seille). 

Frange  superieure  rose  (viburnum). 

Une  seule  bande  brune  (brun-jaune) ,  se  dAtachant  sur  fond  , 
Jaune  lave  A  frange  superieure  creneie  (gentiane). 

Rectiligne  (ipeca),  trAs  cireuse  (arnica). 

Brun  chamois  (opium). 

Jaune  fonce  (cascara). 

Jaune  d’or  (hydrastis). 
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Etude  du  groupe  IV. 

Dans  ce  groupe,  nous  rangeons  les  teintures  de  feuilles.  L ’aspect 
des  images  capillaires  ne  donne  pas  des  caractdrisations  tr&s  nettes. 
Toutefois,  la  presence  de  la  zone  &  pigments  chlorophylliens,  la 
forme  et  le  nombre  des  bandes  nous  permettent  de  classer  les  douze 
teintures  dans  le  tableau  suivant.  Un  moyen  que  nous  utilisons 
consiste  k  suivre  1 ’apparition  de  l’image,  de  quart  d’heure  en  quart 
d’heure  ;  ainsi,  en  decomposant  la  formation  des  differentes  parties, 
on  arrive  Si  donner  un  precede  assez  precis  de  determination  (*). 

Groupe  IV. 

1°  Sous-f range  incolore  : 

Bande  verte  en  peigne  avec  bande  plus  fonc6e  k  la  partie  inf4- 
rieure  (chanvre  indien). 

2°  Sous-frange  coloree  : 

a)  Coloration  rose  p&le  (rouge  attenu£) . 

Bande  noire  crenelle  a  partie  sup^rieure. 

Une  bande  vert  clair  k  face  inf^rieure  (aub6pine)  ;  une  bande 
jaune  k  face  inferieure  (boldo). 

Pas  de  bande  crenelle  &  partie  supMeure. 

Bande  verte  indistincte  (hamameiis). 

b )  Coloration  jaune  p&le,  bande  non  rdsineuse. 

Bandes  vertes  tr&s  distinctes. 

Trois  bandes  vertes  (lobelie) ,  deux  bandes  dont  une  en  forme 
de  peigne  (digitale),  dont  une  cr4nelee  et  noire  &  partie  sup&- 
rieure  (belladone),  sans  frange  supMeure.  Passiflore  (forte 
f range  superieure) ,  dont  deux  cr£nel6es  (jusquiame). 

Bandes  vertes  non  distinctes  : 

Partie  sup6rieure  de  la  bande  coloree  en  ocre  (jaborandi). 

Coloration  verte  homogene  (coca). 

Une  bande  r^sineuse  k  partie  inferieure  tr&s  nette  (eucalyptus). 

Groupe  V. 

II  faut  ranger  dans  cette  dernifere  cat^gorie  les  teintures  de 
baumes  ;  leur  caracterisation  est  facile.  Ce  sont  :  grindeiia,  benjoin, 
tolu,  gai'ac,  castoreum. 

Ces  teintures  possedent  dans  leur  image  capillaire  un  6pais  d6p6t 
resineux  en  plaque,  &  1 ’emplacement  de  la  bande.  Pour  le  grindelia, 
la  resine  est  verte,  pour  le  benjoin  et  le  tolu,  elle  est  brune.  II  est 
facile  de  les  distinguer  par  l’odeur. 

1.  On  trouvera  la  documentation  dans  le  travail  de  J.  Faure  [Thise  Doct.  Pharm. 
Vniv.,  Lyon  (1939)]. 
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ExAMEN  DES  BANDES  CAPILLAIHES  EN  LUMIERE  DE  WOOD. 

Nous  avons  pu  constater  qu’il  est  possible  de  diff^rencier  les  tein- 
tures  du  Codex  par  les  zones  de  fluorescences  qui  s’4tagent  en  fonc- 
tions  des  principes  actifs  r6partis  sur  1 ’image  capillaire  lorsque  l’on 
soumet  celle-ci  aux  rayons  ultra-violets  Ultras.  Cette  methode  permet 
en  outre  une  etude  analytique  de  la  teinture  car  on  peut  obtenir  le 
spectre  de  fluorescence  de  chacune  des  zones  analyses. 

Afin  de  schematiser  cette  analyse,  nous  avons  classe  les  teintures 
simples  de  notre  pharmacopde  en  quatre  groupes  d’apr&s  le  nombre 
de  couleurs  de  fluorescence  rencontrees  sur  toute  la  longueur  de 
l’image  capillaire. 

Nous  donnons  ci-dessous  une  premiere  liste  de  ces  groupes,  en 
indiquant  la  couleur  de  fluorescence,  chiffree  et  analyst  d’aprfes  le 
Code  de  Seguy  ;  enfln,  nous  donnerons  un  nouveau  tableau  d’ensemble 
qui  indiquera  la  repartition  de  la  couleur  sur  toute  l’image  capillaire. 

Groupe  I.  —  Teintures  d  une  seule  couleur  de  fluorescence. 

Colombo  (jaune  d’or), .  aloes  (jaune  indien,  202)  ;  cachou  (noir 
verditre,  311)  ;  cochenille  (rouge  saturne,  181)  ;  gai’ac  (violet  franc). 

Groups  II.  —  Teintures  d  deux  couleurs  de  fluorescence. 

Gentiane  (brun  jaune),  safran  (terre  ocreuse,  jaune  clair),  stro- 
phantbus  (bleu  ciel,  jaune  passe),  cascara  (terre  ocreuse,  brun 
velout6),  pyr^thre  (bleu  jade,  jaune  passe),  dros^ra  (brun  tabac,  vert 
pile),  valeriane  (rose,  brun  clair),  feve  de  Saint-Ignace  (bleu 
turquoise,  gris),  ail  (bleu  lin,  gris  perle),  colchique-semences  (vert 
jaune,  jaune  passe),  quillaya  (mauvet^,  jaune  pdle). 

Groupe  III.  —  Teintures  d  trois  fluorescences. 

Viburnum  (bleu  jade,  brun  violacd,  lie  de  vin),  chanvre  indien 
(rouge  dracaena,  gris  indigo,  vert,  jaune  pale),  eucalyptus  (brun 
cannelle,  jaune  abricot,  bleu),  cannelle  (brun  rouge,  terre  d’ombre,  bleu 
ciel),  arnica  (mastic,  brun  tabac,  jaune  pass6),  ratanhia  (sanguine, 
noir  pourpr6,  bleu  ciel),  quinquina  (brun  de  garance,  noir  pourprS, 
bleu  turquoise),  rhubarbe  (brun  ocreux,  brun  noir,  creme),  jalap 
compost  (bleu  ciel,  brun  tr&s  clair,  cr&me) ,  hydrastis  (jaune  d’or, 
noir,  bleu  roi),  aconit  (bleu  m6sange,  jaune  citron,  creme  bleute), 
passiflore  (brun  de  Venise,  rouge  dracaena,  crfeme),  jaborandi  (gris, 
brun  fonce,  vert  bistr£),  girofle  (vert  bistre,  brun  fonc6,  violet),  aube- 
pine  (violet  pourpre,  brun  ha  vane,  bleu  ciel),  noix  vomique  (bleu  tur- 


Tableaux  d'analyse  par 


capillaires  des  diffirentes  teintures. 


P ARTIE  IMMERGEE 

BANDS 

SOUS-FRANOE 

Gentiane . 

Jaune  lave. 

Brun  706. 

Jaune  lavC. 

Ipeca . 

Cachou  . 

Bleu  turquoise  458. 
Noir  verdatre  311. 

Brun  violacC  696. 

Bleu  lavC  de  gris  458. 

Bleu  ciel  453. 

Brun  tres  clair. 

Bleu  ciel  453. 

Benjoin . 

Vert  olive  225. 

Brun  chocolat. 

Gris  mauve  524. 

Hydrastis . 

Jaune  d’or. 

Jaune  d’or. 

Mastic  340. 

Brun  tabac. 

Gris  violacC  704. 

Safran . 

Terre  ocreuse  246. 

Peu  visible,  jaune  clair. 

Terre  ocreuse  246. 

Viburnum . 

Colombo . 

Bleu  jade  458. 

Jaune  d’or. 

Brun  viol'ace  623. 

Bleu  jade  degrade 
ft  lie  de  vin. 

Grindelia . 

Mastic  340. 

Vert. 

Gris  bleu  dCgradant 
en  bleu  ciel  660. 

Strophanthus . 

Bleu  ciel. 

Jaune  passC, 
peu  visible  264. 

Bleu  ciel. 

Cascara  . 

Terre  ocreuse  246. 

Brun  veloulC, 

Ocre. 

Aconit . 

Bleu  mCsange  4S6 

Jaune  citron  272. 

Bleu  mesange  445. 

Vanille . 

Jaune  brillant  335. 

Brun  ocreux, 
jaune  soufre  286. 

Bleu  lave. 

Ecorce  d’orange . 

Violete  90. 

Hrun  foncC. 

Chamois  250-249. 

Hamamelis . 

Mastic  340. 

Brun  tabac. 

Gris  bleute  645  degrade 
A  bleu  turquoise. 

Opium . 

Jaune  passC  264. 

Jaune  passd  264. 

PyrCthre . 

Bleu  jade  468. 

Jaune  passe  264. 

Bleu  jade  468. 

Coca . 

Vert  glauque  405. 

Brun  rouge. 

Gris  mauvete  135. 

Belladone . . 

Vert  jaunatre  324. 

Bleu  468. 

Digitale . 

Gris  noisette  133. 

Rouge. 

Gris  noisette 
degrade  ft.  gris  bleute. 

Bleu  grisatre  510. 
Rouge  Dracaena  174. 

Terre  d’ombre 
degrade  sur  bleu  ciel. 

Jusquiame . 

Mastic  340. 

Brun  rouge. 

Brun  rouge  foncC. 

Passiflore . 

Brun  de  Vemse  695. 

Cannelle . 

Brun  rouge  105-110. 

Terre  d’ombre  176. 

Castoreum . 

Lilas  fond  bleute  6. 

Bleu  turquoise  465, 
brun  noir,  bleu  turquoise. 

Gris  mat. 

Kola . 

Brun  chamois  250. 

Brun  veloutC. 

Bleu  grisatre  510 
degrade  a  bleu  passe. 

Cantharide . 

Bleu  mesange  446. 

Brun  clair,  rouge. 

Bleu  mesange. 

Arnica . 

Mastic  340. 

Brun  tabac. 

Mastic. 

Quassia . 

Bleu  azur  467. 

Vert  tilleul  324, 
rose  720. 

Bleu  467. 

FRANGE  SUPfiRlEURE 


Jaune  foncC  263. 
GriB  violacd  704. 

CrCme. 

Crfeme. 

Bleu  l-oi. 

Bleu  verdfttre  399. 
Jaune  clair. 
Violet  690. 


Jaune  Clair. 
Jaune  passC  264. 

Invisible. 
Creme  bleute. 
CrCme  320. 

Gris  noisette  134. 
CrCme  bleute. 

Brun  clair. 
Bleu  pastel. 
Jaune  crCmeux. 
Jaune  cannelle  338. 

Jaune  ocreux. 
CrCme. 

Bleu  ciel. 

Gris  mat. 

Bleu  gris. 

Creme  330. 
Jaune  passe  264. 
CrCme. 


rprA  106. 
rpre  706. 
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quoise,  noire  gris),  five  de 
Saint-Ignace  (bleu  lin,  brun 
clair,  gris),  colchique-bulbes 
(bleu  pile,  noire,  jaune  passl), 
kola  (brun  chamois,  bleu  pile, 
gris  bleutl),  opium  (jaune, 
noire,  brun  clair). 

Gboupe  IV.  —  Teintures 
a  quatre  fluorescences. 

Tolu  (mauve,  brun  rouge, 
bleu  azuri,  crime),  casto- 
rium  (lilas,  bleu  turquoise, 
brun  noir,  gris  mat),  cantha- 
ride  (bleu  mlsange,  brun 
clair,  rouge,  crime),  quassia 
(bleu  azur,  vert  tilleul,  rose, 
crime) ,  iplca  (bleu  turquoise, 
brun  violace,  gris  bleute,  gris 
violacl) ,  benjoin  (vert  olive, 
brun,  gris,  mauve,  crime), 
scille  (mastic,  brun  tabac, 
gris  violacl.  bleu  verdltre) , 
grindelia  (mastic,  vert,  gris 
bleu,  jaune  clair),  Icorce 
d’oranges  (violets,  brun  fonce, 
chamois,  gris  noisette),  va- 
nille  (jaune  brillant,  brun 
ocreux,  bleu  lari  crime) ,  ha- 
mamllis  (mastic,  brun  tabac, 
bleu  turquoise,  crime  bleutl), 
coca  {vert  glauque,  brun 
rouge,  gris  mauvetl,  jaune 
crimeux),  belladone  (vert  jau- 
n litre,  rouge,  bleutl,  jaune 
cannelle),  digitale  (gris  noi¬ 
sette,  rouge,  gris  bleutl, 
crime) ,  jusquiame  (mastic, 
rouge,  bleu  grisltre,  jaune 
ocreux),  boldo  (acajou,  vert 
fond,  brun  rouge,  crime 
bleutl),  lobllie  (lilas  pourpri, 
chamois,  brun  rouge,  jaune). 
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CoMMENTAIRES. 

Par  l’examen  de  ces  tableaux,  on  constate  que  chaque  teinture 
pr^sente  des  fluorescences,  et  que  m£me  sans  d^finir  d’une  fagon 
rigoureuse  la  couleur,  on  peut  arriver,  avec  la  lumi&re  de  Wood,  & 
une  caracterisation.  Par  ce  procdd6  simple  et  facile,  on  peut  consti- 
tuer  des  bandes  ^talons  types.  Nous  avons  utilise  cette  m^thode  pour 
la  comparaison  des  difterents  produits  commerciaux  par  rapport  &  un 
£  talon,  en  etudiant  les  variations  de  l’intensit6  de  fluorescence  &  l’aide 
d’une  cellule  photo-41ectrique.  Le  dispositif  que  nous  utilisons  est 
compost  d’un  support  sur  lequel  est  ins6r6e  la  bande  de  papier  flltre 
qui  peut  se  deplacer  devant  une  cellule  L.  M.  T.  3000  IB,  relive  k  un 
micro-amp&rem&tre.  On  obtient  une  courbe  de  l’intensitd  de  fluores¬ 
cence  pour  une  teinture  d6termin6e  en  portant  en  abscisses  la 
longueur  de  la  bande  en  millimetres,  et  en  ordonn6es  le  debit  observe 
en  micro-amperes  en  deplagant  toute  l’image,  millimetre  par  milli¬ 
metre. 

L’analyse  capillaire  permet,  d’autre  part,  de  deceler  les  falsifica¬ 
tions.  Void,  e  titre  d’exemples,  quelques  falsifications  que  l’on  peut 
deceler  rapidement  :  teinture  de  curcuma  dans  teinture  de  cascara  : 
fluorescence  jaune  d’or  tres  brillant. 

Melange  digitale  et  aunee  :  teinte  bleu  ciel  tres  intense. 

Teinture  de  gentiane  (jaune,  brun).  —  Teinture  de  ver&tre  (bleu 
violace,  noir). 

Teinture  ipeca  (bleu  turquoise,  brun  violace).  —  Teinture  faux  ipeca 
noir  strie  (lie  de  vin,  orange,  bleu  p&le,  creme). 

Teinture  d’hamameiis  (mastic,  brun,  bleu,  creme).  —  Corylus 
Avellana  (mauve  brun,  ocre,  bleu  roi). 

Belladone  (vert  jaunatre,  rouge,  bleu,  brun,  cannelle).  —  Datura 
(lilas  pourpre,  rouge,  brun  chamois.  —  Ailanthe  (gris,  brun  rouge, 
mauvete,  bleu  ciel). 

Hydrastis  (jaune  d’or,  noir).  —  Coptis  Teeta  (orange  neutre,  cha¬ 
mois). 

Cachou  (noir  verdatre).  —  Kinos  (brun  jaunatre). 

Une  autre  application  reside  en  la  determination  de  teintures  assez 
voisines.  Ainsi,  les  deux  teintures  de  colchique  (semences  et  bulbes), 
se  distinguent  tr&s  facilement,  l’une  est  bleu  p&le,  l’autre  est  jaune 
en  lumide  de  Wood. 

F5ve  de  Saint-Ignace  et  noix  vomique  par  la  coloration  de  la  bande, 
beaucoup  plus  foncee  pour  la  seconde. 

En  rapprochant  ces  resultats  de  ceux  que  nous  avons  publies  pour 
les  drogues  pulv£ris6es,  nous  constatons  que  les  teintures  donnent  des 
images  beaucoup  plus  nettes,  plus  color^es  et  l’aspect  en  fluorescence 
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est  egalement  plus  tranche.  Les  r4sultats  obtenus  pour  les  extraits 
pharmaceutiques  (mou,  sec,  fluide)  concordent  avec  ceux  observes 
pour  les  teintures. 

P.  Manceau.  G.  Netien.  J.  Faure. 

(Laboratoire  de  Matiere  Medicate  et  Botanique. 

Faculte  de  Medecine  et  de  Pharmacie  de  Lyon.) 
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Action  des  anesthesiques  locaux  sur  la  cellule  vegetale. 

PREMIERE  NOTE 

L’etat  de  la  cellule  ( equilibre  cytoplasme-vacuome)  d’un  cham¬ 
pignon  hemiascomycdte,  2’Ascoidea  rubescens  ( Brefeld )  permet 
de  mettre  en  evidence  avec  le  chlorhydrate  de  cocaine  une 
«  action  toxique  potentielle  » . 

L’un  de  nous  0)  a  montre  sur  Ascoidea  rubescens  (H&niasco- 
mycfete)  que  Fequilibre,  entre  cytoplasme  et  vacuome,  est  facilement 
modifiable.  C’est  ainsi  que,  sous  l’influence  de  substances  toxiques 
diverses,  parmi  lesquelles  se  trouvent  des  alcalo'ides  et  des  colorants 
vitaux  basiques,  se  produit,  a  doses  faibles,  une  modification  du 
syst^me  vacuolaire  telle  que,  rapidement,  siphons  ou  reseaux  primitifs 
se  resolvent  en  grosses  vacuoles  spheriques  disposees  en  chapelet,  ce 
nouvel  equilibre  etant,  dans  certaines  conditions,  m£rne  en  presence 
de  la  solution  toxique,  remplace  par  un  autre  equilibre  voisin  de  l’etat 
primordial. 

Une  modification  aussi  nette  de  l’aspect  cellulaire,  sans  destruction 
de  la  vie,  nous  a  paru  int^ressante  a  plus  d’un  titre,  en  particulier 
pour  etudier  Faction  quantitative  des  medicaments  et  proceder  k 
1 ’etude  comparative  de  Faction  des  differents  sels  organiques 
d’alcaloi'des. 

Avant  d’envisager  cette  etude  avec  la  cocaine,  par  exemple,  qui 
predsement  figure  parmi  les  toxiques  mis  en  jeu  par  Fun  de  nous,  il 
1.  P.  Gavaudan.  C.  R.  Ac.  Sc.,  1933,  196,  p.  563. 

Bull.  Sc.  Pharm.  ( Juillet  1939).  21 
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convenait  d’etudier,  en  premier  lieu,  la  durte  de  conservation 
d ’Ascoidea  rubescens  dans  l’eau  de  conduite  (pH  7,2 — 7,4),  l’influence 
sur  cette  conservation  des  modifications  de  pH  de  l’eau,  et  en  second 
lieu  l’influence,  sur  la  formation  des  vacuoles  spheriques,  des  modi¬ 
fications  de  temperature  et  de  pH  des  solutions,  dans  l’eau  de  conduite, 
de  chlorhydrate  de  cocaine. 

Le  mode  optratoire  a  ttt  le  suivant  :  sur  le  mycelium,  cultive  en 
bouillon  &  la  carotte,  on  prtleve  quelques  hyphes,  et  on  les  ttale  dans 
la  rigole  d’un  appareil  de  microperfusion  dispose  sur  la  platine  du 
microscope,  inclinee  Si  30°,  de  telle  sorte  que  la  perfusion  des  hyphes 
se  fasse  par  ecoulement  lent  sans  dtplacement  ni  tcrasement  de 


l’objet.  Cet  appareil  est  constitut,  comme  le  montre  la  figure,  par 
une  plaque  de  verre  en  T,  de  1  mm.  5  d’epaisseur,  sur  laquelle  on 
a  fixt  au  baume  deux  lamelles  paralleled  (tpaisseur  0  mm.  2) 
distantes  de  2  mm.  De  l'extremit4  inferieure  de  la  rigole  ainsi  cons¬ 
titute,  part  un  tube  de  verre  maintenu  par  un  mastic,  tube  servant  Si 
l’tcoulement.  Deux  tubes  fins  amlnent  Si  la  partie  suptiieure  de  la 
rigole,  l’un  de  l’eau  de  robinet,  1’autre  la  solution  d’alcaloide.  Une 
goutte  d’eau  de  conduite  ttant  placte  dans  la  rigole,  on  y  allonge  les 
filaments  myctliens  et  on  recouvre  d’une  lamelle.  On  perfuse  avec 
precaution,  goutte  Si  goutte,  de  fa^on  que  la  circulation  se  fasse  bien 
dans  le  couloir  ou  gisent  les  hyphes,  ce  qui  s’obtient  facilement  si 
l’on  a  eu  soin  de  graisser  trts  legtrement,  Si  1’exclusion  de  la  rigole, 
les  deux  lamelles  paralltles  sur  lesquelles  est  placee  la  lamelle  couvre- 
objet.  Le  systtme  est  examine  au  microscope  (oculaire  compensa- 
teur  n°  9,  objectif  3),  Si  l’aide  d’un  tclairage  frisant  de  grande 
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intensity  flampe  Stiassnie  pour  ultra)  ;  ainsi,  le  cytoplasme  apparalt 
lumineux  et  le  vacuome  apparalt  sombre  (2). 

Les  r^sultats  suivants  ont  6t4  obtenus  : 

a)  Une  perfusion,  prolong4e  pendant  cinq  heures,  avec  l’eau  de 
•conduite,  ne  donne  lieu  a  aucune  modification  de  l’4tat  primitif  (3) 
•et  n’aU4re  pas  la  vie  de  la  cellule.  En  effet,  aprfes  ce  traitement,  le 
•champignon  r4pond  imm4diatement  h  l’action  du  chlorhydrate  de 
■cocaine  (solution  a  0  gr.  10  %,  pH  7,4)  par  la  formation  des  vacuoles 
-sph4riques. 

b )  Une  perfusion  d’une  heure,  avec  l’eau  de  conduite  ajustee  (par 
■C1H  ou  OHNa)  aux  pH  compris  entre  3  et  9,  ne  semble  pas  modifier, 
•dans  les  conditions  de  nos  essais,  l’etat  primitif  du  vacuome  et 
n’altere  pas,  de  notre  point  de  vue,  la  vie  de  la  cellule,  car  la  forma¬ 
tion  des  vacuoles  sph4riques  se  produit  immMiatement  apr&s  l’action 
■du  chlorhydrate  de  cocaine  (solution  £i  0  gr.  10  %,  pH  7,4). 

c)  La  recherche  de  la  dose  la  plus  faible  de  chlorhydrate  de  cocaine 
capable  de  determiner  la  formation  des  vacuoles  sph4riques  (dose 
seuil),  au  pH  uniforme  7,4,  mais  a  des  temperatures  differentes,  a 
donne  lieu  aux  constatations  suivantes  : 

A  40°,  dose  seuil . 0  gr.  00S  %,  r^ponse  immediate. 

A  16M8°,  dose  seuil  ...  0  gr.  0125  °/„,  reponse  immediate. 

A  4°,  dose  seuil . 0  gr.  0125  °/„,  reponse  tardive . 

L’eievation  de  temperature  s’accompagne  done  d’une  augmentation 
de  sensibilite  de  la  cellule  k  l’action  toxique. 

d)  La  recherche  de  la  dose  seuil,  a  temperature  constante  (16'’-18°), 
mais  4  pH  difterents,  a  permis  les  constatations  suivantes  (aucune 
reaction  :  —  ;  formation  des  vacuoles  spheriques  :  +). 
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L’augmentation  de  la  concentration  des  ions  OH  s’accompagne 
done  d’une  augmentation  de  la  sensibility  de  la  cellule  v^g^tale  k 
1 ’action  de  la  cocaine  (5). 

Au  cours  de  ces  recherches,  nous  avons  note  que  l’action  du 
chlorhydrate  de  cocaine  se  rapproche  beaucoup  d’une  «  action  poten- 
tielle  ».  Ce  fait  observe  sur  des  cellules  isolees,  au  surplus  sur  des 
cellules  v^getales,  nous  a  para  meriter  une  etude  plus  approfondie. 
C’est  dans  ce  but  que  nous  avons  entrepris  les  experiences  qui  vont 
suivre. 

Rappelons,  tout  d’abord,  ce  que  l’on  entend  par  «  action  poten- 
tielle  »  : 

On  sait,  depuis  les  traviaux  de  W.  Straub  (6),  qui  le  premier  a  mis 
ce  phenomfene  en  evidence,  avec  la  muscarine,  sur  le  cceur  d’Aplysie, 
qu’il  existe  «  des  poisons  dont  les  effets,  qu’ils  soient  observes  sur  un 
organisme  entier  ou  sur  un  organisme  isoie,  ne  semblent  pas 
presenter  de  proportionnalite  avec  la  quantity  mise  en  experience. 
On  voit  ces  effets  diminuer  peu  4  peu,  puis  cesser  compietement,  d’oil 
retour  k  l’etat  initial,  malgre  le  maintien  d’un  contact  permanent 
avec  le  poison  (7). 

De  plus  si,  au  moment  du  retablissement  ainsi  produit,  on  procMe 
au  lavage  avec  un  liquide  physiologique  depourvu  de  poison,  on  voit 
apparaltre  4  nouveau  l’action  toxique,  avant  le  retour  au  fonctionne- 
ment  normal  definitif. 

Straub  a  propose,  pour  expliquer  ces  phenomenes,  la  theorie 
suivante  :  «  Ce  ne  serait  point  la  presence  du  poison  sur  le  substrat  qui 
interviendrait,  ce  serait  la  difference  de  concentration  du  toxique  & 
l’interieur  et  k  l’exterieur  de  ce  substrat,  si  bien  que  peu  k  peu  l’action 
cesse  lorsqu’un  certain  equilibre  de  concentration  est  atteint.  » 

Cette  difference  de  concentration,  difference  de  «  potentiel  »,  etant 
ainsi  supposee  la  cause  de  Faction,  on  a  appeie  «  action  potentielle  » 
Faction  ainsi  decrite  de  retour  k  1’etat  initial  en  presence  du  poison, 
et  «  poisons  potentiels  »,  les  toxiques  en  cause.  Quant  ft  Faction 
toxique  secondaire  provoquee  par  lavage  aprfes  Faction  potentielle,  on 
la  considere  generalement  sous  le  nom  de  «  phenomfene  de  sortie  ». 

Des  faits  semblables  ont  ete  retrouves  par  de  nombreux  auteurs. 

excitables  qui  prSsentent  la  formation  des  vacuoles  sph£riques  sous  la  simple 
influence  du  pr£l&vement  et  de  la  mise  en  place. 

5.  Des  phdnomfenes  du  mgme  ordre  ont  ddji  £t£  signals  notamment  par  1’un 
de  nous  (J.  Regnier  :  Thise  Doct.  Sciences,  Paris,  1925).  Rappelons,  £galement, 
que  l’augmentation  de  sensibility  de  ce  champignon  avec  l'augmentation  de  la 
teneur  en  ions  OH  a  d£ji  (ltd  constatde  St  l’aide  de  la  micropuncture  ultra-violette 
(S.  Tchakhotine  et  P.  Gavaudan.  C.  R.  Soc.  Biol.,  1936,  121,  p.  952). 

6.  W.  Straub.  Pfliiger’s  Archiv,  1903,  98,  p.  232  ;  1907,  119,  p.  127. 

7.  Pour  la  definition  complete  de  ces  phdnomdnes,  voir  le  rapport  de  M.  Tiffb- 
neau  :  Kongressbericht  I  des  XVI*  Internationalen  Physiologen-Kongress.  Diskus- 
rionsthemata,  p.  62.  —  Zurich,  14-19  aoflt  1938. 
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On  trouvera  la  bibliographie  de  celte  question  dans  les  ouvrages  clas- 
siques  et  les  publications  d’ensemble  (8).  Bornons-nous  k  signaler 
quelques  travaux  frangais  recents  (9). 

Sans  entrer  dans  la  discussion  de  ces  phenomfenes,  on  peut  remar- 
quer  que  les  theories  presentees  pour  les  expliquer  argumentent  au 
niveau  de  la  cellule  pour  des  faits  qui  n’ont  5te  exp£rimentalement 
constates  que  sur  des  organes  isoles  ou  des  organes  entiers.  II  6tait 
done  interessant  de  pouvoir  mettre  en  evidence  la  succession  de  ces 
phenomenes  au  niveau  mtoe  d’une  cellule. 

Operant  comme  nous  l’avons  indique  pour  constater  la  transfor¬ 
mation  du  systeme  vacuolaire  primitif  (siphons  ou  reseaux)  en  grosses 
vacuoles  spheriques  disposees  en  chapelet,  nous  avons  perfuse  les 
hyphes  avec  des  solutions  de  chlorhydrate  de  cocaine  de  concentra¬ 
tion  variant  entre  0  gr.  0125  %  (dose  seuil  d’apparition  des  vacuoles) 
et  1  gr.  %  A  pH  7, 2-7, 4  et  k  16-18°.  Les  resultats  suivants  ont  ete 
obtenus  : 

1°  Les  essais  ont  tous  montre  la  transformation  des  siphons  ou 
reseaux  vacuolaires  en  vacuoles  spheriques,  puis  apr&s  un  certain 
temps,  malgre  1’apport  continuel  de  la  solution  toxique,  le  retour 
graduel  spontane  du  vacuome  A  un  etat  voisin  de  l’etat  primordial. 

2°  Si,  aprls  ce  retour,  on  fait  agir  une  solution  plus  chargee  en 
toxique  que  la  solution  mise  en  experience,  on  note  k  nouveau  l’appa- 
rition  des  vacuoles  spheriques  (10). 

3°  Si,  aprfes  ou  pendant  le  meme  retour,  on  lave  les  cellules  avec 
l’eau  de  conduite,  on  observe  a  peu  pres  dans  20  %  des  cas,  de  fagon 
souvent  diffuse,  mais  parfois  tres  nettement  (particuli&rement  apr^s 
action  des  concentrations  seuils  ou  voisines  du  seuil  :  0  gr.  0125  % 
et  0  gr.  015  %),  soit  1 ’accentuation  passag&re  des  vacuoles  en  voie  de 
disparition,  soit  la  reapparition  des  vacuoles  dej&.  disparues,  ces  phe- 


8.  En  particulier  dans  : 

A.  J.  Clark.  The  mode  of  action  of  drugs  on  cells.  Arnold  et  C°,  Londres,  1933. 

A.  J.  Clark.  General  Pharmacology,  Erganzungswerk.  Handbuch  der  experiment 
tellen  Pharmakologie,  Band  4.  Julius  Springer,  Berlin,  1937. 

M.  Tiffeneau,  H.  Gremels.  Rapports  au  Congrfes  de  Physiologie  de  Zurich,  1938 
(voir  ref.  7). 

9.  J.  Regnier.  B.  Briolet  et  A.  Quevauviller.  C.  ft.  Ac.  Sc.,  1936,  202,  p.  92. 

J.  Regnier  et  S.  Lambin.  C.  it.  Soc.  Biol.,  1938,  128,  p.  884. 

M.  Tiffeneau  et  H.  Scheiner.  Bull.  Acad.  Mid.,  1938,  120,  p.  15. 

R.  Cahen.  C.  B.  Soc.  Biol,  1939,  130,  p.  119. 

M.  Tiffeneau  et  H.  Scheiner.  C.  B.  Soc.  Biol.,  1939,  130,  p.  448. 

M.  Tiffeneau  et  H.  Scheiner.  C.  it.  Soc.  Biol,  1939,  130,  p.  627. 

M.  Tiffeneau  et  H.  Scheiner.  C.  it.  Soc.  Biol.,  1939,  130,  p.  1223. 

10.  II  faut  noter  que  la  nouvelle  solution  doit  avoir  un  titre  en  substance 
toxique  nettement  plus  fort  que  eelui  de  la  solution  en  presence  de  laquelle  on 
a  note  la  reversibility  spontan£e  A  titre  d’exemple,  disons  que  les  vacuoles 
disparues  en  presence  d’une  solution  de  chi.  de  cocaine  k  0  gr.  015  %  n’appa- 
raissent  k  nouveau  qu’au-dessus  de  0  gr.  075  %. 
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nomEnes  prEcedant  le  rdtablissement  definitif  du  systEme  vacuolaire 
en  siphons  ou  en  reseaux.  Dans  tous  les  autres  essais,  ce  rEtablisse- 
ment  est  notE  d’emblEe. 

Nous  donnons  ci-dessous  le  protocole  d’une  experience  positive, 
ce  qui  raontrera  les  durees  necessaires  a  l’apparition  des  pheno- 
mEnes  : 


Experience  du  13  fEvrier  1939. 

16  h.  30  :  Preparation  des  hyphes. 

16  h.  35  :  Perfusion  avec  1’eau  de  conduite,  pour  stabiliser  la  prepa¬ 
ration. 

16  b.  50  :  Perfusion  avec  une  solution,  dans  l’eau  de  conduite,  de  chi. 
de  cocaine  h  0  gr.  015  %.  Formation  presque  immediate  des  vacuoles  sphE- 
riques.  La  perfusion  avec  la  solution  toxique  est  continuEe. 

17  h.  15  :  Les  vacuoles  ont  disparu  et  ont  redonnE  naissance  au  systEme 
vacuolaire  en  rEseau  primitif.  Lavage  avec  l’eau  de  conduite. 

17  h.  25  :  REapparition  des  vacuoles  sphEriques.  Le  lavage  a  1’eau  de 
conduite  est  continue. 

18  heures  :  Disparition  des  vacuoles  sphEriques  et  retour  dEftnitif  du 
vacuome  h  1’Etat  primitif,  en  rEseau.  Les  filaments  ainsi  revenus  ,1  l’Etat 
primordial  rEpondent  immEdiatement,  par  la  formation  des  vacuoles  sphE¬ 
riques,  E  la  perfusion  par  une  solution  de  chlorhydrate  de  cocaine  a  1  %. 

Les  faits  ainsi  constatEs  peuvent,  4  notre  avis,  Etre  rapproches  des 
«  actions  toxiques  potentielles  »  (lx). 

Ce  serait  ainsi,  &  notre  connaissance,  les  premieres  constatations 
faites  sur  un  vEgEtal,  et  sur  une  cellule  isolEe.  Dans  cette  hypothese, 
il  faut  constater  que  le  «  phenomene  de  sortie  »  n’apparalt  pas  aussi 
rEguliErement  que  1’  «  action  potentielle  ».  Cette  constatation,  qui 
coincide  avec  les  donnEes  classiques,  peut  tenir  tout  d’abord  a  l’Etat 
variable  que  peut  prEsenter  le  champignon,  du  fait  de  son  develop- 
pement  ou  du  fait  mEme  de  sa  mise  en  expErience,  mais  il  tient 
surtout,  E  notre  avis,  aux  differences  de  concentration  du  toxique  mis- 
en  jeu.  C’est  ainsi  qu’E  partir  d’une  concentration  peu  EloignEe  de 
la  dose  seuil,  l’action  potentielle  se  produit  seule,  sans  qu’il  y  ait 
phEnomEne  do  sortie.  Rappelons,  E  ce  propos,  que  1’un  de  nous,  avec 
MUa  Lambin  (®),  par  action  continue  de  solutions  de  chlorhydrate  de 
cocaine  sur  la  cornEe  du  lapin,  a  montrE  qu’E  partir  d’une  certaine 

11.  REcemment  A.  Guillibrmond  et  R.  Gautheret.  C.  R.  Ac.  Sc.,  1938,  206, 
p.  1517  et  p.  1601,  observant  des  cellules  de  levure  traitEes  par  divers  colorants 
vitaux,  ont  mis  en  Evidence,  pour  la  reprise  de  la  vie  (multiplication),  un  mEca- 
nisme  diffErent  de  celui  que  nous  envisageons  :  1’excrEtion  de  la  substance  Etran- 
gbre  dans  le  milieu  extErieur.  Les  conditions  du  phEnomEne  observE  par  ces 
auteurs  nous  semblent  nettement  differentes  de  celles  de  nos  propres  essais. 
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concentration  du  toxique,  I’action  potentielle,  elle-m£me,  ne  se  produit 
plus.  La  concentration  du  toxique  joue  done  un  idle  primordial  dans 
ces  phdnom^nes. 

En  risumi,  nous  avons  constate,  sur  les  articles  d’un  Champignon 
h&niascomycfete,  VAscoidea  rubescens,  dans  des  conditions  compa¬ 
tibles  avec  la  vie  du  cytoplasme,  que  la  sensibility  de  la  cellule  Vi¬ 
tale  a  la  cocaine  est  accrue,  dans  certaines  limites,  par  l’eievation  de 
la  temperature  et  l’augmentation  du  pH.  Nous  avons,  en  outre,  mis 
en  evidence,  sous  l’influence  de  la  cocaine,  l’apparition  de  pheno- 
mlnes  que  l’on  peut  rapprocher  des  «  actions  potentielles  »  et  des 
«  phenornSnes  de  sortie  ». 

Jean  Rjsgnier.  Pierre  Gavaudan.  Andre  Quevauviller. 

( Laboratoire  de  la  Pharmacie  de  I’Hdpital  Ambroise-Pard, 
a  Boulogne-sur-Seine .) 


Sur  l’alcalolde  cristallise  de  la  Rubiacee 
decrite  par  Schumann  sous  le  nom  d’Adim  rubrostipulata. 

Dans  leur  premier  memoire  sur  Ie  nouvel  alcalolde  decouvert  par 
eux  dans  «  une  drogue  congolaise  appartenant  au  genre  Mitragyne  », 
Michiels  et  Leroux  C1 2)  s’etaient  bornes  k  noter  que,  d’apres  de 
Wildeman,  auquel  ils  avaient  soumis  l’echantillon  feuilie  et  fleuri  qui 
accompagnait  les  ecorces  dont  ils  avaient  extrait  cet  alcalolde  — 
echantillon  dont  ils  avaient,  en  deux  figures  de  leur  memoire,  repre¬ 
sente  les  principaux  caracteres  botaniques  —  cette  drogue  «  appartient 
au  genre  Mitragyne  et  se  rapproche  fortement  de  la  Mitragyne  macro- 
phylla  (Perrot  et  Lepr.  Hiern)  »  (sic). 

Quelques  annees  plus  tard,  Michiels  (z)  avail  encore  attribue  la 
drogue  etudiee  par  lui  &  un  Mitragyna  «  se  rapprochant  trfes  fortement 
du  M.  macrophylla  n. 

Mais,  dans  un  plus  recent  travail,  publie  en  collaboration  avec 

1.  M.  Michiels  et  M.  Leroux.  Etude  d’une  drogue  congolaise  appartenant  au 
genre  Mitragyne  (Rubiac6es)  et  son  alcalolde,  suivie  de  quelques  observations  sur 
la  Gels£mine  et  I’Tohimbine.  Bull.  Acad.  r.  de  Mid.  de  Belgique,  5®  s6r.,  1925,  5, 
p.  403-418. 

2.  L.  Michiels.  Note  sur  la  mitraphylline.  Journ.  de  Pharm.  de  Belgique,  1931, 
13,  p.  159-160. 
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Delvaux  (3),  Michiels  admit,  comme  son  616ve  Denis  (4)  l’avait  fait 
dans  la  note  ou  l’alcaloide  fut,  pour  la  premiere  fois,  designe-  sous  le 
nom  de  mitraphylline,  que  les  6corces  qui  donnent  cet  alcaloide  sont 
fournies  par  le  Mitragyne  macrophylla.  Cette  identification  botanique, 
Michiels  et  Delvaux  la  tenaient  alors  pour  si  assuree  que,  non  seule- 
ment  ils  ont  pris  soin  de  noter  que  «  aux  noms  indigenes  signales 
par  Larrieu  »,  comme  s’appliquant  au  M.  macrophylla,  «  il  y  a  lieu 
d’ajouter  celui  de  J6  qui,  d’apr&s  »  «  une  note  de  M.  Claessens... 
transmise  par  M.  de  Wildeman  »  «  designe  le  M.  macrophylla  en 
Kilendu,  mais  encore  qu’ils  en  ont  fait  6tat  pour  affirmer  l’identit6 
de  la  mitraphylline  et  de  l’alcaloide  que  Larrieu  avait  isole  des 
ecorces  du  veritable  M.  macrophylla.  L’alcaloide  que  ce  dernier  «  a 
retire  du  Mitragyne  macrophylla  —  ont-ils,  en  effet,  6crit  en  plu- 
sieurs  phrases  de  leur  memoire  que  nous  rapprochons  ici  les  unes  des 
autres  — ,...  n’est  autre  que...  la  mitraphylline,  alcaloide  du  Mitragyne 
macrophylla...  obtenu  et  etudi6  d&s  1925  ». 

Mais,  apres  que,  par  la  comparaison  rigoureuse  des  specimens 
originaux  d’une  part  de  la  mitraphylline  de  1925  et  de  celle  de  1931, 
d ’autre  part  des  alcaloides  qui  avaient  et6  extraits  des  Ecorces  du  veri¬ 
table  M.  macrophylla  par  Larrieu,  nous  e  times  demontr5  que  si  c’est 
a  bon  droit  que  Michiels  a  pr^tendu  que  l’alcaloide  qu’il  avait  fait 
connaitre  en  1925  etait  bien  le  mSme  que  celui  qu’il  a  d£crit  en  1931, 
c’est  4  tort  qu’il  a  affirm^  que  l’alcaloide  de  Larrieu  6tait  de  la  mitra¬ 
phylline  impure  puisque,  en  purifiant  la  base  m6me  pr^paree  par  ce 
dernier,  nous  avons  obtenu  non  pas  de  la  mitraphylline,  mais  de  la 
mitrinermine,  c’est-a-dire  l’alcaloide  qui,  isole  &  l’etat  de  puret6  par 
nous  et  Millat  d’abord  des  Ecorces  du  M.  inermis,  puis  de  celles  du 
M.  stipulosa  (c’est-a-dire  du  M.  macrophylla )  difffere,  —  comme  nous 
l’avons  prouve  —  de  la  mitraphylline  par  son  point  de  fusion  infe- 
rieur  d’environ  50°,  par  son  pouvoir  rotatoire  dans  le  chloroforme  de 
— 23°  k  — 26°  au  lieu  de  — 7°7,  enfin  par  sa  formule  C20H23N2O3 
(0CH3)  et  non  C20H22N2O2  (0CH3)2,  il  devint  difficile  de  comprendre 
pourquoi,  des  Ecorces  de  la  meme  plante,  Michiels  n ’avait  obtenu 
a  l’etat  crista  11  is6  que  de  la  mitraphylline,  cependant  que  nous  et 
Millat  n’y  avions  pu  trouver  qu’un  seul  alcaloide  cristallisable,  la 
mitrinermine. 

N’ayant  pu  nous  faire  communiquer  par  Michiels  qui  —  comme 
il  nous  l’^crivait  lui-m£me  le  27  novembre  1933  — ,  ne  l’avait  plus 
alors  en  sa  possession  —  l’echantillon  feuille  et  fleuri  dont  les  dessins 
de  son  premier  memoire  reproduisaient  les  caracteres,  et  ayant  <Ste 

3.  L.  Michiels  et  E.  Delvaux.  Sur  la  mitraphylline.  Joum.  de  Pharm.  de  Bel¬ 
gique,  1931,  13,  p.  719-723. 

4.  P.  Denis.  Sensibility  de  quelques  reactions  d’identiflcation  de  la  mitraphylline 
Journ.  de  Pharm.  de  Belgique,  1927,  9,  p.  22-23 
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ainsi  contraint  de  nous  en  tenir  a  l’examen  de  ces  dessins,  qui 
n’etaient  malheureusement  pas  1 ’oeuvre  d’un  botaniste  systematicien, 
ne  pouvant  croire  «  que  suivant  son  habitat  le  M.  stipulosa  (c’est-Si- 
dire  le  M.  macrophylla )  donne  naissance  k  des  alcaloides  differents  ; 
la  plante  du  Congo  beige  renfermant  de  la  mitraphylline  alors  que 
celle  de  l’Afrique  occidentale  frangaise  contiendrait  de  la  mitriner- 
mine  »,  ne  pouvant  pas  da  vantage  admettre  «  que  le  M.  stipulosa 
renferme  Si  la  fois  de  la  mitrinermine  et  de  la  mitraphylline  et  que, 
suivant  la  m6thode  d’extraction  employee,  on  obtienne,  soit  l’un,  soit 
l’autre  de  ces  alcaloides  »,  nous  (5)  avions  du  reconnaltre  n’avoir 
«  pas  encore  pu  eiucider  definitivement  ce  problfeme  »  et  nous  borner 
h  supposer  que  la  mitraphylline  «  derive  de  la  mitrinermine  sous 
l’influence  du  traitement  qu’on  fait  subir  Si  la  plante  pour  en  extraire 
les  principes  actifs  ». 

Mais,  l’annee  suivante,  apr£s  avoir  reconnu  que  nous  avions  eu 
raison  d’affirmer  que  l’alcaloide  extrait  par  Larrieu  du  M.  stipulosa 
(ou  M.  macrophylla )  diffilrait  de  la  mitraphylline,  Michiels  (6)  put 
annoncer  que  «  l’examen  de  nouveaux  documents  d’herbier  »  en  par- 
ticulier  d’un  bel  echantillon  feuilie  et  fructifie  dont  il  a  reproduit  la 
photographie  et  qui,  identify  botaniquement  par  P.  Staner,  figure 
aujourd’hui  dans  les  collections  du  Jardin  botanique  de  l’Etat  Si 
Bruxelles,  «  a  permis  de  rapporter  Si  Adina  rubrostipulata  K.  Schu¬ 
mann  »  les  ecorces  dont  il  avait  extrait  la  mitraphylline  et  qui,  sauf 
celles  qui,  provenant  de  Bobandana  (region  du  Lac  Kivu,  furent 
utilis^es  pour  son  premier  m6moire,  avaient  toutes  ete  r^coltees  Si 
Nioka  (Ituri)  par  M.  Jurion.  C’est  de  cette  region  notamment  que  lui 
etaient  parvenus,  en  1934,  en  m^me  temps  que  lMchantillon  fructifie 
qui  a  permis  leur  determination  definitive,  6  Kos  850  d’4corces  dont 
la  teneur  en  mitraphylline  cristallisee  etait  de  1  gr.  89  par  kilogramme. 

Ajoutons  que,  dans  cette  note,  Michiels  a  attribue  Si  «  une  trace 
d’impurete  fortement  fluorescente  »  .la  fluorescence  bleue  qu’il  a  fait 
apparaitre  en  dissolvant  dans  1’acide  chlorhydrique  dilue  la  mitra¬ 
phylline  decrite  en  1931  et  seulement  celle-ci 

Afin  d’etre  definitivement  assure  de  la  veritable  source  de  la  mitra¬ 
phylline,  nous  avons  tenu,  d’une  part  Si  examiner  personnellement 
l’echantillon  d’herbier  correspondant  aux  ecorces  que  Michiels  avait 
etudiees  en  dernier  lieu,  d ’autre  part  Si  isoler  nous-mem e  d ’ecorces 
ay  ant  la  meme  provenance  que  celles  de  Michiels  l’alcaloide  cristallise 
qu’on  en  peut  extraire  par  la  methode  employee  pour  isoler  la  mitri¬ 
nermine. 

5.  Raymond-Hamet  et  L.  Millat.  Sur  les  alcaloides  du  Mifragyna  stipulosa 
0.  Kuntze.  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  8e  s6r.,  1934,  20,  p.  557-584 

6.  L.  Michiels.  La  mitraphylline,  alcalolde  d’Adina  rubrostipulata.  Journ.  de 
Pharm.  de  Belgique,  1935,  17,  p.  1049-1050. 
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Grace  a  la  bienveillance  de  M.  Robyns,  directeur  du  Jardin  bota- 
nique  de  l’Etat,  a  Bruxelles,  &  qui  nous  devons  un  grand  merci,  nous 
avons  pu  constater  que  l’ichantillon  d’herbier  ricolti  a  Nioka  par 
Jurion  —  c’est-a-dire  l’ichantillon  mime  dont  Michiels  a  reproduit 
la  photographic  —  appartient  bien  a  la  Rubiacee  que  Schumann  (7 8) 
a  nominee  Adina  rubrostipulata,  autant  du  moins  qu’on  en  peut 
juger  par  les  descriptions  qui  ont  iti  donnies  de  cette  plante  par  ce 
botaniste  puis  par  Haviland  (*)• 

D’autre  part,  sur  l’aimable  intercession  de  M.  Robyns  et  du  direc¬ 
teur  de  l’lnstitut  national  pour  l’itude  agronomique  du  Congo  beige, 
auquel  j ’exprime  ici  ma  vive  gratitude,  la  station  expirimentale  de 
Nioka,  que  je  remercie  chaleureusement,  voulut  bien  m’adresser, 
en  1937,  une  petite  quantity  d’ecorces  d’ Adina  rubrostipulata  qu’ac- 
compagnait  un  ichantillon  feuille  et  fleuri  de  cette  plante. 

En  utilisant  une  mithode  qui  ne  differe  par  rien  d’essentiel  de 
celle  qui  nous  avait  pricidemment  permis  d’obtenir  l’alcaloide  cris- 
tallise  des  Mitragyna  inermis  et  M.  stipulosa,  nous  avons,  avec  Millat, 
extrait  de  650  gr.  de  ces  forces,  5  gr.  d’alcaloides  bruts  qui  nous  ont 
donni  0  gr.  850  de  mitraphvlline  cristallisee.  Les  decrees,  pulvi- 
risies  puis  mouillees  par  une  solution  de  carbonate  de  potassium,  ont 
iti  ipuisies  5  l’appareil  de  Soxhlet  par  de  la  benzine.  La  liqueur 
benzenique  filtree  a  iti  tout  d’abord  extraite  k  froid  par  une  solution 
a  2  %  d’acide  formique,  puis  par  une  solution  igalement  a  2  %  d’acide 
sulfurique  ;  elle  a  iti  ensuite,  sur  une  solution  a  2  %  d’acide  sulfu- 
rique,  ivaporie  jusqu’5  consistance  de  sirop  epais.  Ces  trois  solutions 
acides,  qui  pricipitent  toutes  avec  le  reactif  de  Yalser,  sont  reuntes, 
filtrees,  alcalinisees  par  le  carbonate  de  potassium,  puis  extraites  par 
le  chloroforme.  Apris  distillation  de  cette  solution  chloroformique, 
on  a  un  sirop  ipais  qui,  traits  par  l’acetone,  abandonne  aussit&t  de 
tres  nombreux  cristaux  qui  sont  soumis  a  quatre  cristallisations  suc- 
cessives  dans  l’acitone,  operations  rendues  difficiles  par  la  solubilite 
tres  faible  —  mime  k  chaud  —  de  I’alcaloide  dans  ce  solvant. 

Le  complexe  alcaloi'dique,  dont  on  a  separe  la  portion  cristallisee, 
est  complitement  soluble  dans  Either  et  assez  soluble  dans  Either  de 
pitrole. 

L’alcalo'fde  cristallise  en  beaux  feuillets  aciculaires  d’un  blanc  nacre 
qui  fondent  a  270°  en  tube  de  Thiele  si  le  chauffage  est  conduit 
de  telle  fafon  que  la  tempirature  du  bain  s’ilive  de  +30  a  +250" 
en  trois  minutes,  puis  monte  ensuite  de  10°  par  minute,  et  dont  le 


7.  K.  Schumann  in  A.  Engler,  Die  Pflanzenwelt  Ost-Afrikas  und  der  Nachbar- 
gebiete,  Berlin,  1895,  partie  C,  p.  378. 

8.  G.  D.  Haviland.  A  Revision  of  the  Tribe  Naucleeae.  Joum.  of  the  linn.  Soc., 
Bot.,  1897,  33,  p.  1-94. 
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pouvoir  rotatoire  dans  le  chloroforme  pur  additionne  de  5  p.  1.000 
d’ethanol  est  de  : 


S6ch6s  a  100°  dans  un  vide  profond  et  en  presence  de  pentoxyde 
de  phosphore,  ces  eristaux  abandonnent  de  0,64  k  0,79  %  de  leur 
poids  : 


6  milligr.  920  dormant  ainsi  6  milligr.  865,  soit  une  perte  de  0,79  % 

7  milligr.  437  —  —  7  milligr.  389,  —  —  0,64  •/„ 

6  milligr.  690  —  —  6  milligr.  645,  —  —  0,67  °/„ 

6  milligr.  970  —  —  6  milligr.  915,  —  —  0,78  °/„ 

La  dessiccation,  egalement  dans  le  vide  profond  et  en  presence  de- 
pentoxyde  de  phosphore,  mais  &  110°,  ne  provoque  pas  une  perte  de- 
poids  superieure,  puisque  celle-ci  varie  alors  de  0,71  &  0,72  %  : 

9  milligr.  000  donnant  ainsi  8  milligr,  935,  soit  une  perte  de  0,72  °/„ 

9  milligr.  845  —  —  9  milligr.  775,  —  —  0,71  °/„ 


Si,  immddiatement  aprfes  cette  dessiccation  k  110°,  on  soumet. 
l’alcaloi'de  k  la  microanalyse,  on  obtient  les  valeurs  suivantes  : 


MILLIGRAMMES 

de  substance 

utilises 


MILLIGRAMMES 


TENEUR  TENEUR 

en  C  •/.  en  H  •/. 


3,775 

3,850 


9,40  2,24 

9,61  2,29 

Moyenne . 


67,91  6,64 
68,07  6,65 
67,99  6,645 


Mais  quand  la  microanalyse  n’a  ete  pratiques  qu’un  jour  apres- 
cette  dessiccation,  la  teneur  en  carbone  s’est  montr^e  un  peu  plus, 
faible  : 


MILLIGRAMMES 


Utilises 


TENEUR 
en  C  •/. 


TENEUR 
en  H  •/. 


3,860 
3 , 9  45 
3,755 
3,840 


9,57  2,30 

9,75  2,34 

9,29  2,23 

9,52  2,28 

Moyenne 


67,61  6,66 
67,40  6,64 
67,47  6,64 
67,61  6,64 
67,52  6,645 


D6termin6e  par  la  microm^thode  de  Dumas,  peu  de  temps  apr&s  la 
dessiccation  a  100°  dans  le  vide  profond  et  en  presence  de  P305,  la 
teneur  en  azote  a  6t6  de  : 


MILLIGRAMMES 

d’alcaloides  p  t  V 

utilises 


7,51 

7,42 

7,46 


3,854  756  19°  0,249 

4,066  746  19°  0,263 


Moyenne 
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Pratiquee  sur  l’alcalolde  peu  de  temps  aprfes  qu’il  avait  subi  la 
dessiccation  4  100°  dans  le  vide  profond  et  en  presence  de  P205,  la 
determination  des  groupes  methoxyles  par  la  microm^thode  de  Zeisel 
a  donn6  les  r6sultats  ci-dessous  : 


MILLIGRAMMES  MILLIGRAMMES  TENEUR 

de  substance  d’Ag.  I  en  OCH, 

utilises  obtenus  •/» 

3,759 .  2,36  8,29 

3,749 .  2,31  8,14 


Moyenne . 8,21 


Que  les  valeurs  ci-dessus  s’accordent  parfaitement  avec  celles  qui 
sont  exigees  par  la  formule  C20H23N2O3(OCH3)  que  nous  avons  pr6ce- 
demment  attribute  &  la  mitraphylline,  le  tableau  suivant  ne  permet 
pas  de  le  contester  : 


VALEURS 

calculdes 


VALEURS 

oblenues 


=  68,06 
-  6,92 
=  7,56 
=  8,37 


67,99 

6,64 

7,46 

8,21 


Le  problfeme  de  l’origine  de  la  mitraphylline  nous  paraissait  ainsi 
definitivement  61ucid6,  quand  un  recent  travail  de  Denis  (9)  est  venu 
l’obscurcir  k  nouveau. 

D’4corces  qui  avaient  6ti  recoltees  dans  le  Ruanda-Urundi  et  que 
Staner,  grace  k  l’echantillon  d’herbier  qui  les  accompagnait,  put 
identifier  k  I’Adina  rubrostipulata  K.  Schum.,  Denis  a  isol6  un  alca- 
loide  cristallis6  qu’il  a  nomme  rubradinine  et  qu’il  put  retrouver  dans 
cinq  echantillons  de  cette  Rubiacee  provenant  des  environs  du  lac 
Kivu,  du  Ruanda  et  de  l’Urundi,  ainsi  que  dans  un  specimen  envoys 
de  Nioka  par  Jurion,  en  1934.  Le  rendement  en  alcaloides  totaux 
varia  de  1,3  p.  1.000  (infrutescences)  &  1,5  p.  1.000  (bois),  3,6  p.  1.000 
(ecorces)  et  5  p.  1.000  (feuilles),  cependant  que  la  teneur  en  rubra¬ 
dinine  oscilla  entre  0,5  (infrutescences  et  bois),  1,6  p.  1.000  (forces) 
et  m&me  3  p.  1.000  (feuilles),  quand  on  utilise  le  proc£d6  d’extraction 
suivant  : 

Les  icorces  sont,  a  plusieurs  reprises,  6puis6es,  pendant  trente 
minutes  et  vers  50°,  par  des  solutions  k  1  %  d’acide  tartrique  qui 
sont  rdunies,  leg^rement  alcalinis4es  par  l’ammoniaque,  puis  extraites 
par  le  chloroforme.  Dess^chee  par  le  sulfate  de  sodium  anhydre, 
puis  6vapor4e  &  sec,  cette  solution  chloroformique  donne  un  r^sidu 
qui,  apres  avoir  4te  epuis£  4  froid,  puis  ci  l’appareil  Soxhlet,  par 


9.  P.  Denis.  Un  nouvel  alcaloTde  des  Rubiac6s  :  la  rubradinine.  Bull.  Classe  des 
Sc.  Acad.  r.  de  Belgique,  5®  s6r.,  1937,  23,  p.  174-182. 
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lather  anhydre,  auquel  il  abandonne  une  substance  qu’on  obtient 
par  Evaporation  du  solvant  sous  forme  d’une  rEsine  jaune  donnant  les 
rEactions  gEnErales  des  alcaloides  et  considErEe  par  Denis  comme  un 
alcaloide  diffErent  de  la  rubradinine,  est  soumis  E  plusieurs  cristal- 
lisations  dans  l’Ethanol  E  94°.  On  obtient  ainsi  la  rubradinine  pure, 
dont  les  belles  aiguilles  blanches  et  soyeuses  fondent  instantanEment 
E  306°  sur  le  bloc  Maquenne,  ont  dans  le  chloroforme  un  pouvoir 
rotatoire  de  : 


sont  insolubles  dans  l’Ether  et  peu  solubles  dans  1 ’Ether  acEtique, 
1 ’acetone  et  1’eau,  ainsi  que  dans  trois  solvants  d’ou  1’alcaloi'de  cris- 
tallise  trEs  bien,  E  savoir  :  l’Ethanol,  le  benzEne,  enfin  le  chloro¬ 
forme  qui,  bien  que  le  meilleur  des  trois,  n’en  dissout  k  chaud 
que  3  %. 

De  sa  solution  dans  les  acides  chlorhydrique,  sulfurique,  acEtique 
et  tartrique,  la  rubradinine  est  prEcipitEe  k  1’Etat  amorphe  par  la 
soude,  la  potasse,  la  chaux,  la  baryte,  l’ammoniaque  et  le  bicarbonate 
de  sodium. 

Sa  solution  chlorhydrique  donne  un  prEcipitE  brun  avec  les  rEac- 
tifs  de  Bouchardat  et  de  Dragendorff,  jaune  avec  l’eau  de  brome, 
blanc  avec  le  rEactif  de  Winckler. 

Le  chloroaurate,  amorphe  ou  mal  cristallisE,  se  dissout  dans 
l’alcool.  Parce  que  trEs  soluble  dans  1’eau,  le  chloroplatinate  s ’obtient 
de  prEfErence  «  E  partir  de  la  solution  alcoolique  de  1 ’alcaloide  ». 
PrEparE  par  addition  de  chlorure  mercurique  E  une  solution  chlorhy¬ 
drique  de  rubradinine,  le  chloromercurate  est  soluble  dans  l’alcool, 
1’acEtone  et  dans  l’eau  d’ou  il  cristallise  en  plaquettes  incolores. 

Insoluble  dans  le  benzEne,  mais  trEs  soluble  dans  1’acEtone,  fondant 
instantanEment  E  166°  sur  le  bloc  Maquenne,  le  picrate  s’obtient  en 
ajoutant  un  solutE  saturE  de  picrate  de  sodium  E  une  solution  chlorhy¬ 
drique  de  1 ’alcaloide.  Il  cristallise  en  aiguilles  jaunes  rEunies  en 
oursins  quand,  aprEs  avoir  additionnE  sa  suspension  dans  le  benzEne, 
de  la  quantitE  d’acEtone  nEcessaire  pour  le  dissoudre,  on  abandonne 
cette  solution  E  l’Evaporation  spontanEe. 

A  froid,  la  rubradinine  ne  donne  de  rEactions  colorEes  ni  avec 
l’acide  nitrique,  ni  avec  l’acide  sulfurique  seul  ou  additionnE  d’acide 
nitrique  (rEactif  d ’Erdmann),  de  bioxyde  de  manganEse,  de  ferrocya- 
nure  de  potassium,  de  chlorate  de  caesium,  de  phosphotungstate  de 
sodium,  de  sulfate  de  thallium,  d’acide  phosphomolybdique  ou  de 
son  sel  de  sodium  ou  d’ammonium.  L’addition,  E  la  solution  de 
1’alcaloide  dans  l’acide  sulfurique,  d’un  cristal  de  bichromate  de 
potassium,  qu’on  enlEve  ensuite,  fait  apparaitre  des  stries  rouge  ver- 
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millon  disparaissant  en  quinze  a  vingt  minutes  apr&s  etre  passees  au 
brun,  au  brun  verdatre,  au  vert  et  au  vert  jaunatre.  Si,  au  lieu  d’acide 
sulfurique,  on  emploie  le  r4actif  d’EnDMANN,  les  stries  durent  plus 
longtemps  et  virent  «  directement  du  rouge  au  vert  sale  ».  Si,  au 
bichromate  de  potassium,  on  substitue  le  ferricyanure  de  potassium, 
la  reaction  coloree  est  la  m&me  qu’avec  celui-lk,  mais  moins  nette  ; 
si  on  le  remplace  par  du  sesquioxyde  de  chrome,  les  stries  rouges 
sont  faibles  et  tr£s  passagferes. 

Avec  l’acide  sulfurique  et  l’ac6tate  d’urane,  on  obtient,  aprfes  plu- 
sieurs  minutes,  une  coloration  rosee  persistante. 

Un  cristal  de  permanganate  de  potassium,  ajout4  k  de  l’acide  sulfu¬ 
rique  contenant  ou  non  de  la  rubradinine,  y  fait  naitre  des  stries  d’un 
rouge  violac6  qui  colorent  le  rdactif  en  rouge  s’il  ne  contient  pas 
•d’alcaloi'de,  en  brun  s’il  en  renferme.  Finalement,  dans  les  deux  cas, 
le  r4actif  passe  au  jaune  sale. 

Enfln,  l’addition  de  potasse  alcoolique  au  r4sidu  d’evaporation  au 
bain-marie  de  la  solution  de  l’alcaloide  dans  l’acide  nitrique  donne 
une  solution  jaune  d’or. 

Les  valeurs  analytiques  moyennes  obtenues  par  la  m4thode  de 
Ter  Meulen,  ayant  <St6  de  69,9  %  (en  realite  69,87)  pour  le  carbone, 
de  6,90  %  (en  reality  6,88)  pour  l’hydrogfene,  de  7,32  %  pour  l’azote, 
l’essai  de  Zeisel  s’etant  montr4  negatif,  le  poids  mol4culaire  ayant 
-4t4  4valu4  &  407,4  par  la  technique  de  Beckman,  Denis  a  attribu4  Si  la 
rubradinine  la  formule  C24H28N204. 

Pour  ce  chimiste,  la  rubradinine  difffere  de  la  mitraphylline  par  sa 
formule  brute,  par  l’absence  de  methoxyle  dans  sa  molecule,  par  son 
point  de  fusion  plus  41ev4  (306°  au  lieu  de  258-267°),  enfin  par  son 
pouvoir  14vogyre  plus  marqu5  ( — 22°27  et  non  — 7°7).  De  plus,  Denis 
considfere  comme  des  «  reactions  sp4ciales  »  pour  la  rubradinine,  le 
picrate  qui  fond  St  166°  et  les  colorations  produites  par  l’acide  sulfu¬ 
rique  additionn4  d’un  cristal  de  bichromate  de  potassium,  pour  la 
mitraphylline  les  colorations  qu’elle  donne  avec  ce  dernier  reactif 
-ainsi  qu’avec  celui  de  Marquis. 

Ajoutons  que,  si  l’on  s’en  tient  aux  affirmations  de  Michiels  et 
de  Denis  relatives  aux  reactions  color4es  de  leurs  alcaloides,  la  rubra¬ 
dinine  differerait  encore  de  la  mitraphylline  par  son  comportement 
St  l’4gard  de  l’acide  sulfurique  additionne  d’une  part  de  bioxyde  de 
manganese,  d’autre  part  de  permanganate  de  potassium.  Elle  serait, 
-en  effet,  sans  action  sur  le  premier  de  ces  r4actifs,  tandis  que  la 
mitraphylline  le  colorerait  en  rouge  intense  passant  au  brun,  au  vert 
-et  finalement  au  jaune.  Dans  le  second,  les  stries  qu’elle  ferait  appa- 
raltre  seraient  d’un  rouge  violac4  virant  au  brun,  alors  que  celles 
•auxquelles  donnerait  naissance  la  mitraphylline  seraient  rouges  et 
vertes,  puis  vertes. 
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Avec  one  amabilite  dont  nous  lui  sommes  trls  reconnaissant,  le 
Dr  Denis,  directeur  du  Laboratoire  de  Recherches  cbimiques  et  Onia- 
logiques  du  Congo  beige,  a  bien  voulu  nous  envoyer  200  milligr.  de 
rubradinine  parfaitement  cristallisee,  (jui  nous  ont  permis  de  com¬ 
parer  cet  alcaloi'de  a  la  mitraphylline  pure. 

Determine  en  chauffant  lentement  deux  tubes  capillaires  immerggs 
dans  le  mime  bain  d’acide  sulfurique  et  contenant  l’un  de  la  rubra- 
•dinine,  l’autre  de  la  mitraphylline  extraite  par  nous,  le  point  de 
fusion  s’est  montrl  identique  pour  les  deux  alcaloides,  qui  se  sont 
liquefies,  l’un  et  l’autre,  a  260°. 

Dans  le  chloroforme  renfermant  5  p.  1.000  d ’ethanol,  le  pouvoir 
rotatoire  de  la  rubradinine  est  de 


Dessechee  a  110°  dans  le  vide  profond  et  en  presence  de  pentoxyde 
de  phosphore,  la  rubradinine  perd  une  moyenne  de  1,02  %  de 
son  poids  : 

6  milligr.  829  donnant.  ...  6  milligr.  744,  soit  une  perte  de  1,24  „/. 

9  milligr.  179  —  ....  9  milligr.  105,  —  —  0,80  °/„ 


Determinles  par  la  methode  micro-analytique,  aussitOt  aprls  cette 
dessiccation,  les  teneurs  en  carbone,  en  hydroglne  et  en  azote  se  sont 
montrles  les  suivantes  : 


MILLIGRAMMES  MILLIGRAMMES  MILLIGRAMMES 
de  CO,  de  H.O  de  substance 

obtenus  obtenus  utilises 


68.23  6,57 

68,13  6,65 

Moyenne  .  68,18  6,61 


9,52 

9,83 


2,24 

2,34 


3,805 

3,935 


(Mic 


TENEUR 
en  N  •/. 
cto-Dcmas) 


P 


MILLIGRAMMES 


7,58 

7,67 

Moyenne] . 7,625 


744  19°  0,236  3,562 

746  19°  0,256  3,831 


La  determination  des  groupements  methoxyles  effectuee  par  la 
micromethode  de  Zeisel,  sur  la  rubradinine  Igalement  dessechee  k 
110°  dans  le  vide  profond  et  en  presence  de  P2Os,  a  donne  les 
resultats  suivants  : 


8,39 

8,55 

8,47 


MILLIGRAMMES 
de  substance 


MILLIGRAMMES 
d’Ag  I 
obtenus 


3,852  2,445 


2,435 


Moyenne 


3,760 
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Quant  aux  reactions  colorees,  si  on  les  pratique  dans  des  condi¬ 
tions  experimentales  identiques,  elles  sont  tout  a  fait  semblables  pour 
la  rubradinine  et  pour  la  mitraphylline.  C’est  ainsi  que  les  deux  alca- 
lo'fdes  communiquent  k  l’acide  sulfurique  additionne  d ’aldehyde 
formique  une  magnifique  coloration  d’un  rouge  violet  beaucoup  plus 
pur  et  plus  vif  que  le  type  de  cette  nuance  qu’on  trouve  dans  le 
Repertoire  chromatique  de  Lacouture.  Dans  l’acide  sulfurique  addi¬ 
tionne  soit  de  bioxyde  de  manganese,  soit  de  permanganate  de  potas¬ 
sium,  la  rubradinine  fait  apparaltre,  tout  comme  la  mitraphylline, 
une  coloration  rouge  qui  passe  tr£s  rapidement  au  rouge  orange,  a 
l’orange,  au  jaune  orange,  au  jaune,  enfin  au  jaune  vert. 

La  comparaison  des  caractferes  ici  relates,  que  nous  a  months 
l’echantillon  original  de  rubradinine  prepare  par  Denis  lui-meme, 
avec  ceux  que  le  present  travail  atttribue  k  la  mitraphylline  extraite 
par  nous  et  qui  sont  d’ailleurs  pratiquement  identiques  k  ceux  des 
divers  4chantillons  de  mitraphylline  isoies  par  Michjels  tels  du 
moins  qu’aprSs  les  avoir  personnellement  observes  nous  les  avons 
fait  connaitre  dans  un  mdmoire  precedent,  rdvfele  une  si  parfaite 
identity  de  ceux-ci  et  de  ceux-la  que  s ’impose  n^cessairement  la  con¬ 
clusion  que  voici  :  Provenant  d’une  mime  espece  vegitale,  la  rubra¬ 
dinine  et  la  mitraphylline  ne  different  aucunement  I’une  de  l’ autre. 
La  priority  de  la  seconde  de  ces  denominations  la  qualifie  pour  desi¬ 
gner  seule  k  l’avenir  l’alcaloi'de  cristallise  de  la  Rubiacee  que 
Schumann  a  decrite  sous  le  nom  d’Adina  rubrostipulata. 

II  nous  plait  de  croire  definitive  la  solution  qui  est  ainsi  donnee  k 
un  probleme  dont  les  pages  qui  precedent  ont  mis  en  evidence  la 
confusion  tout  au  moins  apparente. 


Raymond-IIamet. 


La  reduction  biologique  du  molybdate  d’  ammonium 
par  les  bacteries  du  genre  a  Serratia  ». 

Dans  une  etude  toute  recente  intituiee  Biologie  et  chromogenise 
chez  deux  bacteries  nouvelles  du  genre  «  Serratia  »  (*),  nous  (avons 
groupe  un  ensemble  d’experiences  et  de  recherches  effectuees  a  l’aide 
de  deux  microbes  que  leur  aspect  en  Mtonnets,  leur  culture  pigmentee 
en  rouge  sur  milieux  solides  usuels  et  leur  mobilite  nous  ont  fait 
reconnaitre  comme  appartenant  au  genre  Serratia. 

1.  Albert  Jan.  Thise  Doct.  Vniv.  Paris  ( Pharmacie ),  1939. 
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Sous  cette  designation,  le  Bergey’s  Manual  of  determinative  Bacte¬ 
riology  groupe  vingt-sept  espfcces,  classes  uniquement  d’aprds  des 
caract^res  morphologiques  et  biologiques  souvent  tr£s  voisins. 

Parmi  ces  vingt-sept  esp£ces,  deux  ont  ete  revues  et  etudiees  par 
E.  Combe  (2)  [1933],  auxquelles  il  a  6t6  ajoute  un  bacille  trouve  dans 
l’eau  d’Essey  et  qu’il  a  appeie  Serratia  esseyana. 

Nous  avons  poursuivi  l’etude  de  nos  microbes  en  paralieie  avec  ces 
trois  germes  dejik  d6crits  et  nous  nous  sommes  cru  autorise  k  les 
considerer  comme  des  espfeces  nouvelles.  Le  premier,  isoie  par  nous 
(1933)  de  la  gorge  d’un  malade  atteint  de  diphterie,  a  ete  appeie 
Serratia  gutturis  (sp.  nov.).  L’autre,  isoie  par  M.  le  professeur  Lutz 
(1936)  d’un  fumier  de  champignonniste,  a  ete  appeie  Serratia  sterco- 
raria  (sp.  nov.). 

De  notre  etude  et  surtout  de  1’examen  d’un  tableau  recapitulatif 
des  caractfcres  differentiels,  il  resulte  que  le  diagnostic  de  ces  especes 
n’est  pas  facile,  car  presque  toujours  on  se  trouve  en  presence  de 
caractferes  qui  chevauchent  les  uns  sur  les  autres,  et  qu’il  faut 
demSler. 

Si  la  serologie  vient  heureusement  dissiper  quelques  malentendus, 
la  morphologie  et  la  biologie  restent  toujours  d ’appreciation  plus 
delicate. 

En  biologie,  en  dehors  de  l’action  sur  la  gelatine,  le  lait,  le 
serum  de  bceuf  coaguie,  l’albumine  d’oeuf,  les  peptones,  il  faut 
prendre  en  consideration  l’attaque  de  nombreux  glucides  en  Cs,  C6  et 
C12  et  surtout  s’attarder  A  l’etude  du  pouvoir  riducteur. 

En  ce  qui  concerne  les  germes  qui  nous  ont  interesse,  c’est  surtout 
sur  cette  etude  que  nous  avons  porte  notre  effort. 

Le  degagement  d’H3S,  la  reduction  des  nitrates,  la  decoloration  du 
bleu  de  methylfene  et  de  certaines  matieres  colorantes  sont  des  tests 
classiques  d ’appreciation  du  pouvoir  reducteur.  Nous  pensons  en 
avoir  ajoute  un  autre  :  la  reduction  du  molybdate  d’ammonium. 

Un  milieu  Lasseur  I  sans  fer  (3),  additionne  de  molybdate  d’ammo¬ 
nium  dans  la  proportion  de  2  p.  1.000,  vire  au  bleu  plus  ou  moins 
intense,  temoignage  d’une  presence  plus  ou  moins  abondante  de  sous- 
oxyde  de  molybdkne,  et  par  consequent  d’une  reduction  plus  ou 
moins  forte  du  molybdate  initial  par  le  microbe  etudie. 

Cette  methode  donne  des  resultats  sensiblement  paralieies  4  ceux 

2.  E.  Combe.  Etude  comparative  de  trois  bact£ries  chromogfenes  5  pigment  rouge. 
Thise  Doct.  Univ.  Nancy  ( Pharmacie ),  1933. 

3.  Formule  du  milieu  Lasseur  I,  sans  fer  : 

Asparagine,  0  gr.  90  ;  Glycerine,  2  gr.  50  ;  Phosphate  bi-potassique,  0  gr.  25  ; 
Sulfate  de  magnSsie,  0  gr.  50  ;  Chlorure  de  calcium,  0  gr.  04  ;  H20  bidist.,  Q.  S. 
100  cm3. 

Bull.  Sc.  Pharm.  ( Juillet  1939).  22 


338 


ALBERT  J  i\ 


que  nous  pouvons  obtenir  en  etudiant  le  d^gagement  d’H2S.  ou  bien 
la  reduction  des  nitrates  et  du  bleu  de  methylene  en  milieux  peptones. 
Mais  nous  pensons  que  I’action  sur  les  molybdates  permet  de  mieux 
apprecier  le  pouvoir  r^ducteur  que  le  ph^nomfene  de  denitrification 
par  exemple,  et  cela  pour  plusieurs  raisons  : 

1°  Le  molybdate  n’intervient  pas  dans  le  m6tabolisme  bacterien. 
II  n’y  a  pas  d’assimilation  possible  du  molybdate,  comme  il  y  a 
assimilation  du  nitrate.  Le  premier  joue  uniquement  le  r61e  d’accep- 
teur  d’hydrogene. 

2°  L’apparition  de  la  coloration  plus  ou  moins  pr4coce,  et  son 
intensite  variable  suivant  les  germes,  au  bout  d’un  temps  determine, 
permettent  de  chiffrer  immediatement  l’activite  du  phenomene. 

3°  Comme  les  molybdates  ne  peuvent  probablement  pas  £tre  meta¬ 
bolises  par  les  bacteries,  nous  pensons  mettre  bien  en  evidence 
1’existence  d’une  veritable  d6shydrogena.se,  qui  n’existe  pas  d’une 
fagon  egale  avec  les  cinq  germes  que  nous  avons  experimentes. 

A  cet  egard,  ces  bacteries  se  classent  ainsi  par  ordre  decroissant 
d’activite  : 

a)  Serratia  gutturis  et  Serratia  esseyana ; 

b)  Serratia  stercoraria  ; 

c)  Serratia  kiliensis  et  Serratia  marcescens. 

En  tenant  compte  de  cette  reaction  et  de  l’attaque  des  glucides, 
nous  avons  pu  k  l’aide  seulement  de  la  biologie  separer  nos  cinq 
germes. 

S.  marcescens,  S.  kiliensis  et  S.  gutturis  n’attaquent  pas  le  lactose 
en  eau  peptone,  mais  S.  gutturis  diff^re  des  deux  premiers  par  une 
culture  rapide  sur  milieu  Lasseur  sans  fer  de  pH  =  5, 8,  et  une  forte 
reduction  du  molybdate  d ’ammonium  ajoute  a  ce  tube  de  culture. 

S.  esseyana  et  S.  stercoraria  attaquent  le  lactose,  mais  en  plus, 
S.  stercoraria  attaque  maltose  et  mannite,  et  la  reduction  des  molyb¬ 
dates  est  bien  plus  intense  avec  S.  esseyana  qu’avec  S.  stercoraria. 

Nous  poursuivons,  4  1’heure  actuelle,  cette  etude  de  la  reduction 
des  molybdates,  sur  milieu  chimiquement  defini,  et  des  k  present, 
nous  sommes  en  mesure  de  rapporter  les  observations  suivantes  k 
propos  du  genre  Serratia  : 

1°  En  eau  peptonee  pure,  additionnee  de  molybdate,  cette  reaction 
n’est  pas  aussi  evidente  qu’en  milieu  Lasseur  sans  fer. 

2°  Elle  est  absolument  nulle  avec  le  milieu  Lasseur  au  fer. 

3°  Elle  est  egalement  gtaee  par  l’addition  de  nitrate  a  un  milieu 
sans  fer. 

4°  Cette  reaction  presente  quelques  variabilites  suivant  I’&ge  de  la 
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souche  qu’on  ensemence,  et  surtout  suivant  le  pH  et  la  temperature. 

a)  Les  meilleurs  rdsultats  sont  toujours  obtenus  avec  des  souches 
repiqudes  sur  gdlose  et  dgdes  au  plus  de  vingt-quatre  heures. 

b )  Pour  les  5  germes  du  genre  Serratia,  la  zone  de  reduction  s’etend 
de  pH  5,3  4  pH  6,7,  roptimum  dtant  situd  entre  5,5  et  6,9.  Les 
milieux  neutres  ou  alcalins  n’accusent  pas  la  moindre  trace  de  sous- 
cxcyde  de  molybdkne. 

c)  La  temperature  la  plus  favorable  pour  lesdites  espdces  semble 
dtre  aux  environs  de  25°.  A  10°  et  mdme  15°,  la  reaction  est  lente, 
incertaine.  A  37°,  pour  le  pH  optimum,  elle  est  nulle  ou  beaucoup 
moins  nette. 

d)  La  reaction  ne  commence  qu’aprds  vingt-quatre  heures  de  cul¬ 
ture.  Elle  est  trds  nette  au  bout  de  quarante-huit  heures,  et  va  en 
s’accentuant  jusqu’au  huitidme  jour,  apres  quoi  elle  parait  stabilisde. 

e)  Nous  supposons  que  cette  reaction  est  lide  aux  proprietds  oxydo- 
reductrices  des  germes. 

En  effet,  chez  des  germes  peu  rdducteurs,  exemple  :  S.  marcescens 
et  S.  kiliensis,  des  traces  de  sous-oxyde  de  molybddne  apparaissent  A 
la  partie  infdrieure  des  tubes  de  culture,  alors  que  la  partie  supdrieure 
reste  toujours  incolore  et  recouverte  du  voile  A  pigment  rouge. 

Les  bactdries  S.  esseyana  et  S.  gutturis  qui  rdduisent  bien  les  molyb¬ 
dates  sur  milieu  Lasseur  sans  fer,  sont  en  gdndral  mauvais  chromo- 
gdnes  sur  milieu  Lasseur  au  fer,  tandis  que  S.  marcescens  et  S.  kilien¬ 
sis  qui  pigmentent  bien  sur  ce  dernier  milieu  rdduisent  trds  mal  les 
molybdates. 

f)  Si  l’on  considdre  une  race  trds  chromogdne  sur  gdlose  et  sur 
milieu  Lasseur  au  fer,  S.  marcescens  par  exemple,  et  sa  varUte  achro- 
mogdne  sur  ces  mdmes  milieux,  on  remarquera  que  cette  dernidre 
donnera  une  reaction  positive  trds  nette  au  molybdate  (d  pH  =  5,5  et  & 
25°),  alors  que  la  souche  chromogdne  sera  presque  sans  action. 

g)  Le  sous-oxyde  de  molybddne  obtenu  par  cette  mdthode  biochi- 
mique  est  trds  stable.  Nous  possddons  depuis  plus  de  six  mois  des 
tubes  d’un  bleu  intense,  alors  qu’une  reduction  de  tubes  de  mdme 
composition  d  l’aide  de  corps  chimiques,  tels  que  H  naissant,  bisul¬ 
fite  de  sodium,  aldehydes,  glucides,  acides  cdtoniques  est  trds  ldgdre 
et  trds  fugace  ;  le  milieu  redevient  incolore  au  bout  de  quelques  jours. 

Cette  reaction  peut  s’appliquer  d  d’autres  microbes  que  ceux  du 
genre  Serratia.  Nous  rapporterons  nos  conclusions  dans  une  prochaine 
publication. 

Albert  Jan, 

Docteur  de  l’Universit6  de  Paris, 
Pharmacien  A  Loud<5ac  (C.-du-N.). 
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LOEPER  (M.).  Intoxications  et  carences  alimentaires.  Un  vol. 
260  pages.  Prix  :  60  fr.  Masson  et  Cie,  Edit.,  Paris,  1938.  —  Le  professeur 
Loeper  et  ses  ElEveS  ont  tout  spEcialement  mis  en  Evidence,  au  cours  de  ces 
derniEres  an n Ses,  les  intoxications  d’origine  alimentaire  dEterminEes  par 
des  aliments  d’apparence  same  et  banale.  LanocivitE  de  l’aliment  ne  se  juge 
pas  seulement  a  sa  fraicheur  apparente  ou  a  sa  puretE ;  elle  dEpend  de  sa 
nature,  de  sa  composition,  des  artifices  culinaires  mis  en  oeuvre,  de  1’inges- 
tion  trop  abondante  ou  trop  rapide,  de  choix  restrictifs,  d’assim Rations 
incomplEtes  et  mEme  de  l’Etat  particular  du  sujet.  Pour  montrer  l’impor- 
tance  et  la  variEtE  des  questions  envisagees,  nous  ne  pouvons  mieux  faire 
qu’indiquer  ci-aprfes  les  titres  des  divers  chapitres  et  les  noms  des  colla- 
borateurs  de  cet  ouvrage  si  intEressant  et  si  «  neuf  »  :  L’hypersensibilitE 
digestive,  par  M.  Loeper;  insuffisances  sEcrEtoires  et  rEsidus  alimentaires,  par 
E.  Bioy;  la  dEfense  et  la  protection  du  tube  digestif,  par  G.  Marchal;  les  corps 
toxiques  du  milieu  intestinal,  par  M.  Perrault  ;  les  microbes  du  tube  digestif, 
leur  Elimination  urinaire,  par  L.  Duchon;  polypeptides  et  acides  amines  de 
l’organisme,  par  A.  Lesure;  les  dEfaillances  hEpatiques,  par  E.  Gilbrin;  le 
foie  malade  et  la  carence  en  vitamine  C,  par  J.  Cottet  ;  le  milieu  humoral 
et  les  troubles  digestifs,  par  A.  Lemaire  et  J.-L.  Parrot  ;  l’oxalurie  et  l’oxa- 
lEmie,  par  A.  Varay  ;  l’Equivalent  histaminique  des  milieux  organiques,  sa 
mesurepar  un  test  biologique,  par  J.-L.  Parrot;  lesanEmies  des  entEritiques, 
par  P.  Soulie;  troubles  vasculaires  et  nerveux  d’origine  digestive,  par 
R.  Garcin  ;  les  rEactions  cutanEes  d’origine  digestive,  par  R.  Dbgos  ;  les  effets 
des  avitaminoses  sur  l’appareil  digestif,  par  R.  Turpin;  traitement  local  et 
gEnEral  de  l’insuffisance  digestive,  par  M.  Debray.  R.  L. 

PRODINGER  (Wilhelm).  Les  agents  organiques  de  precipitation 
en  analyse  quantitative  (Organische  Fallungsmittel  in  der  quantitati- 
ven  Analyse).  1  vol.  in-8°,  xn-163  pages,  4  figures.  Prix  mark  :  brochE  15; 
rEliE  16,80.  F.  Enke,  Edit.,  Stuttgart,  1937.  —  Ce  volume  constitue  le  trente- 
septiEme  reprEsentant  d’une  sErie  de  monographies  consacrEes  A  la  chimie 
analytique  ; Die  chemische  Analyse),  sErie  entreprise  depuis  1907,  dirigEe  par 
Wilhelm  Bottger  et  comprenant,  entre  autres,  un  volume  de  Margosches, 
sur  l’indice  d’tode  des  graisses ;  un  de  Rosenthaler  (1923)  et  un  de  L.  Ekkert 
(1933),  sur  l’identification  des  composEs  organiques  ( B .  S.  P.,  septembre  1935, 
p.  496 1 ;  trois  de  Gertrud  WoKER,surla  catalyse;  un  de  R.  Berg,  sur  l’orthoxy- 
quinolEine  (ou  oxine)  et  un  de  A.  Wogrinz  (1936),  sur  l’analyse  des  terres 
rares. 

L’ouvrage  de  W.  Prodinger  dEcrit  d’abord  les  divers  composEs  organiques 
employEs  en  chimie  analytique,  ou  ils  trouvent  des  applications  de  plus  en 
plus  nombreuses.  Ce  sont,  dans  l’ordre  :  acide  anthranilique,  acide  picro- 
lonique,  acide  quinaldique,  benzoi'noxime,  salicylaldoxime,  oxalendiurami- 
doxime,  cupferron,  thionalide,  a-nitroso-  et  a-nitro-p-naphtols,  mercapto- 
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benzthiazol,  pyrogallol,  diphenylthiocarbazone  (dithizone),  acide  sulfosali- 
cylique. 

Prfes  de  100  pages  sont  ensuite  consacrees  k  la  preparation  des  reactifs  et 
A  la  separation  des  ions  metalliques  sous  forme  de  sels  ou  de  complexes 
insolubles.  Puis  deux  nouveaux  chapitres  traitent  des  applications  d’autres 
composes :  naphtoquinoieine  (ou  naphthine),  pyridine,  toluidine  et  benzidine, 
ethylenediamine,  propyienediamine,  carbonate  de  guanidine,  combinaisons 
d’adsorption  permettant  la  separation  du  beryllium,  du  gallium,  du  tantale 
et  du  niobium,  le  dosage  de  l’uranium,  etc. 

Une  table  des  auteurs  cites  et  une  table  des  matiferes  detailiee  terminent 
cet  ouvrage,  qui  apporte  au  chimiste  une  documentation  pr6cieuse. 

R.  Weitz. 

PARROT  (J.-L.).  Les  manifestations  de  l’anaphylaxie  et  Ies 
substances  histaminiques.  1  vol.  in-8°  raisin,  112  pages,  7  figures  dans 
le  texte.  Prix  :  35  francs.  J.-B.  Bailliere  et  fils,  edit.,  Paris,  1938.  —  Cette 
monographie  est  destinee  &  tracer  des  parallfeles  entre  le  choc  anaphylac- 
tique  et  le  choc  histaminique.  L’auteur  conclut  que  «  l’injectiun  d’histamine 
aux  divers  animaux  de  laboratoire  reproduit  la  plupart  des  signes  qui  carac- 
terisent  pour  chaque  espece  le  choc  anaphylactique  »  (p.  94).  Pourtant,  il 
siguale  lui-mfime,  en  passant,  plusieurs  traits  discordants  :  1°  la  sensibility 
des  animaux  &  l’histamine  ne  correspond  pas  a  leur  sensibilite  anaphylac¬ 
tique  (p.  11);  2°  le  choc  peptonique  est  plus  ressemblant  au  choc  anaphy¬ 
lactique  que  celui  de  l’histamine  (p.  12) ;  3°  le  choc  histaminique  ne  s’accom- 
pagne  pas  du  retard  de  la  geiification  du  sang  comme  cela  s’observe  dans  le 
choc  anaphylactique  (p.  12) ;  4°  l’insensibilite  k  l’histamine  des  malades 
atteints  d’urticaire  (p.  33) ;  5°  l’histamine  determine  de  l’accoutumance 
(p.  92) ;  6°  elle  peut  provoquer  de  l’hypertension  arterielle  (p.  96). 

Par  ailleurs,  est-ce  une  raison  sufflsante  pour  assimiler  le  mecanisme  du 
choc  anaphylactique  a  celui  de  l’histamine,  en  se  basant  sur  la  possibility 
de  provoquer  de  l’urticaire,  de  l’asthme  ou  des  migraines  par  des  injections 
de  cette  substance  ?  On  sait,  en  effet,  qu’un  trfes  grand  nombre  des  corps 
chimiques  les  plus  varies  determinent  l’edosion  d’un  choc  chez  des  indi- 
vidus  prealablement  labilisSs  au  point  de  vue  humoral,  que  les  acides  pro- 
voquent  de  l’urticaire,  les  parfurns  de  l’asthme.  Baser  sur  cette  analogic  une 
thyorie  fermentaire  des  chocs  est  une  generalisation  prematuree,  a  notre 
epoque  ou  les  ferments  cessent  d’etre  des  substances  pour  devenir  des  pro- 
priet6s  de  certains  etats  de  la  matiere. 

II  semble  done  que  l’opinion  de  l’auteur,  d’ailleurs  exprimee  avec  beau- 
coup  de  prudence  car  l’auteur  est  conscient  de  la  fragility  des  bases  qu’il 
invoque,  ne  sera  pas  retenue  ;  par  contre,  la  contribution  experimentale  qu’il 
apporte  permettra  de  mieux  connaitre  le  choc  histaminique  et  l’englober 
dans  le  domaine  des  etats  de  choc  pour  pouvoir  un  jour  lui  attribuer  la 
place  etiologique  convenable.  W.  K. 

FEDERATION  INTERNATIONALE  PHARMACEUTIQUE.  Untersuchungs- 
melhoden  fur  Arzneispezialitaten(2e  edit.).  Unvol.cartonne,148pages, 
10  fig.  Librairie  Dekker  et  Nardemann  N.  V.,  Amsterdam,  1938.  —  Voici  quel- 
ques  annees,  la  Commission  des  Sp6cialites  de  la  Federation  internationale 
pharmaceutique  avait  publie  un  volume  analogue,  dans  le  but  de  tendre  k 
unifier  les  methodes  analytiques  appliqu6es  h  l’examen  des  medicaments 
vendus  sous  marque.  La  nouvelle  edition  a  ete  redigee  par  une  Commission 
comprenant  :  le  professeur  L.  Van  Itallie  (president),  le  professeur  H.  Bag- 
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gesgaard  Rasmussen  (secretaire),  le  professeur  H.  Herissey  (Paris),  le  IP  A. 
Rising  (Stockholm),  le  Dr  E.  Weis  (Wien),  le  professeur  P.  Casparis  (Berne), 
le  professeur  C.  A.  Rojahn,  rAcemment  decide  (Halle)  et  le  Dr  E.  Host 
Madsen  (Copenhague). 

L’apparition  de  nouvelles  specialitAs  pharmaceutiques  a  nAcessitA  la  descrip¬ 
tion  de  procAdAs  nouveaux,  et  parfois  des  modifications  qui  ont  etA  apportAes 
aux  mAthodes  dAcrites  prAcAdemment. 

Le  plan  de  l’ouvrage  esl  le  suivant :  mAthodes  gAnArales  physiques  et 
ehimiques,  procAdAs  pour  doser  les  halogAnes  (iode),  l’azote,  l’arsenic,  le 
bismuth,  l’argent,  le  mercure,  le  fer,  l’acide  borique,  1’hexamAthylAne- 
tAtramine;  examen  des  comprimAs  et  pastilles;  medicaments  organiques 
(antipyrine,  phenacetine,  acide  salicylique,  cafeine,  barbituriques,  etc.), 
alcalo'ides,  santonine,  lithium,  cerium,  oxyde  de  titane,  or,  etc.  Des  tableaux 
synoptiques  et  une  liste  des  rAactifs,  un  tableau  des  viscosites,  des  tableaux 
des  titres  alcooliques  et  la  table  des  matures  competent  cet  ouvrage,  qui 
donne,  sous  un  faible  volume,  des  renseignements  trAs  precis  et  sera  d’une 
consultation  commode,  mAme  pourle  chimiste  peu  familiarise  avec  la  langue 
allemande.  S.  R. 

RAVINA  (A.).  L’annee  th6rapeutique  (13°  annie,  1938).  Un  vol. 
in-16,  188  pages.  Prix  :  25  francs.  Masson  et  Cle,  editeurs,  Paris,  1939.  — 
Comme  les  ann6es  prec6dentes,  M.  le  Dp  Ravina  nous  donne  un  resume 
pratique  de  toutes  les  nouveautes  therapeutiques  publiees  au  cours  de 
1’annee,  tant  en  France  qu’A  l’etranger. 

Ainsi  qu’a  l’ordinaire,  1’ouvrage  est  divise  en  trois  parties,  dont  la  premifere 
est  consacree  aux  maladies  et  symptftmes.  Dans  la  seconde,  outre  certaines 
techniques  nouvelles,  I’auteur  dAcrit  les  modifications  apportAes  A  diverse* 
mAthodes  :  anesthAsie  generate  ou  locale,  ionisation,  oxygAnotherapie  par 
exemple.  Parmi  les  medications  nouvelles,  il  faut  signaler  l’heparine,  les 
cures  de  fruits,  l’histamine,  les  derives  sulfamides  et  leurs  indications  et  de 
nouvelles  precisions  sur  les  vitamines. 

En  plus  de  la  table  des  matiAres  de  1938,  cet  ouvrage  utile  au  pharmacien 
comme  au  medecin  renferme  la  table  generate  alphabetique  des  matiAres 
traitees  dans  les  volumes  1931  A  1937,  car  ces  AnnAes  sonttoujoursen  vente, 
A  l’exception  du  volume  1935,  qui  est  ApuisA.  R.  Wz. 

LECOQ  (Raoul).  D6s6quilibres  aliinentaires  et  nutritifs.  Un  vol. 
in-8°,  125  pages,  30  fig.  These  Dipl.  sup.  Pharm.,  Paris,  1938.  Vigot  frAres, 
editeurs.  —  II  serait  superflu  de  rappeler  aux  lecteurs  de  ce  Bulletin  la  part 
prise,  depuis  de  nombreuses  annees,  par  M.  R.  Lecoq,  dans  l’6tude  des 
vitamines  et  des  maladies  par  carence.  Cependant,  on  s’est  aper$u  que  l’on 
pouvait  observer  divers  troubles  morbides  :  polynevrite,  scorbut,  etc.  mAme 
en  presence  de  regimes  contenant  une  quantite  thAoriquement  suffisante  de 
vitamines.  Ces  troubles  doivent  6tre  attribuAs  A  une  mauvaise  utilisation  de 
ces  derniAres,  en  raison  d’un  dAsAquilibre  de  la  fraction  minArale  du  rAgime, 
ou  encore  par  ingestion  de  substances  trop  rapidement  assimilables  par 
l’intestin.  C’est  ainsi  que  le  dAsAquilibre  calcium-phosphore  provoque  chez 
le  rat  un  racbitisme  experimental,  chez  le  cobaye  un  syndrome  comparable 
au  scorbut;  le  dAsAquilibre  sodium-calcium  determine,  chez  le  rat  soumis  A 
un  rAgime  rachitigAne,  des  crises  tAtaniques.  Chez  le  pigeon,  1’exagAration 
des  taux  du  chlorure  ou  du  sulfate  de  sodium  dans  la  ration,  le  lactose,  le 
fructose,  le  mannitol,  etc.  peuvent  faire  apparaitre  des  crises  polynAvritiques, 
L ’auteur  a  note  Agalement  un  dAsAquilibre  par  certains  protides  (peptones), 
par  i’haile  de  ricin,  etc. 
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L’accumulation  de  glucides  dans  l’intestin.ou  des  produits  de  disintegra¬ 
tion  (acide  lactique)  modifle  la  flore  intestinale  et  ceci  Agalement  peut  devenir 
une  cause  de  dAsAquilibre  nutritif.  II  en  est  de  mime  avec  les  produits  de 
dicomposition  incomplete  des  protides  (urAe,  acide  urique),  ou  des  lipides 
(acide  oxalique).  L’auteur  propose  les  mots  de  dysmicrobies,  dysmAtabolies 
-et  dysendocrinies,  pour  designer  les  mAcanismes  gAnArateurs  de  ces  troubles. 

Les  desAquilibres  alimentaires  ou  nutrififs,  producteurs  de  poiynevrite  ou 
de  toxAmie,  Avoluent  le  plus  souvent  dans  un  orgamisme  A  tendance  acido- 
sique;  chez  la  femme,  les  accidents  Aclatent  parfois  au  moment  de  la 
gestation  et  de  I’accoucbement. 

La  complexite  des  causes  des  dAsAquilibres  nutritifs  est  Avidente  et  1’on 
doit  savoir  grA  A  M.  R.  Lecoq  d’avoir  montrA  1’intArAt  de  ces  problAmes  et 
contribue  A  leur  etude  methodique;  on  pent  des  A  present  en  tirer  des 
donnAes  utiles  pour  1’alimentation  et  la  diAtdtique.  R.  Weitz. 

PEYSSONNEAU  (Jean).  Contribution  a  I’dtude  de  quelques  pous- 
sirres  siliceuses  et  de  leur  sort  dans  les  poumons.  Un  toI.  in-8”, 
120  pages  avec  figures  et  tableaux  dans  le  texte.  These  Doct.  Univ.  Paris 
(Pharm.).  Jouve  et  Cie,  Aditeurs,  Paris,  1938.  —  Dans  ce  memoire  parfaite- 
ment  ordonne  etredigA,l’auteur,a  1’instigation  de  M.le  professeur  R.  Fabre  et 
se  basant  sur  diverses  techniques,  en  particulier  sur  celles  de  MM.  E.  Kahane 
■et  G.  Antoine,  s’ est  propose  d’Atudier  la  teneur  en  silice  4u  poumon  humain 
normal  et  du  poumon  des  animaux  aprAs  empoussierage  experimental. 

Chez  l’homme,  indApendamment  des  variations  individuelles,  d’ailleurs 
trfes  apprAciables,  la  teneur  en  silice  dans  le  poumon  augmente  avec  I’Age; 
les  particules  siliceuses  du  poumon  contiennent  de  81  A  94  %  de  Si  0„ 
e’est-A-dire  qu’elles  se  rapprochent  du  quartz  et  sont  plus  riches  en  silice 
que  la  plupart  des  silicates  naturels;  parmi  les  bases  qu’elles  renferment.le 
sodium,  le  fer,  l’alu minium,  le  magnesium  et  le  calcium  ont  pu  Atre  nette- 
ment  caracterises.  Quant  A  leur  taille,  les  particules  siliceuses  ont  un 
diamAtre  de  1  A  3  p;  ainsi  elles  sont  moins  larges  que  les  grains  des  poussiAres 
de  charben  et  que  les  hAmaties  (7  p.). 

L’auteur  Atudie  ensuite  divers  composes  siiiceux  naturels  (feldspaths, 
talc, kaolin,  amiante,  etc.)  ou  artificiels  (ciment,  verre),  qui  sont  trAs  inAgale- 
ment  attaquAs  par  les  acides,  puis  les  poussiAres  atmosphAriques  et  celles 
recueillies  dans  divers  locaux;  aprAs  traitement  nitro-sulfo-perchlorique,ces 
poussiAres  laissent  un  residu  contenant  en  moyenne  75  %  de  silice  insoluble ; 
elles  sont  done  moins  riches  en  silice  que  les  poussiAres  du  poumon  et, 
contrairement  A  ces  derniAres,  elles  n’ont  pas  toujours  un  aspect  micro- 
cristallin. 

Enfin,  au  point  de  vue  expArimental,  M.  Peyssonneau  arAalisA  des  empous- 
siArages  sur  des  animaux  de  laboratoire,  soit  par  le  tube  digestif,  soit  par 
injections  intratrachAales  et  a  comparA  ses  propres  rAsultats  A  ceux  obtenus 
par  MM.  R.  Fabre  et  E.  Kahane  aux  mines  de  Brassac.  Les  poussiAres  sili¬ 
ceuses  sont  facilement  fixees  par  le  poumon ;  elles  y  conservent  leur  com¬ 
position  chimique  et  leur  structure.  Une  petite  partie  disparait  cependant; 
celle  qui  est  AliminAepeude  temps  aprAs  l’injection  Test  vraisemblablement 
par  le  mucus  bronchique ;  plus  tard,  une  portion  plus  importante  semble 
solubilisAe  et  emmenAe  hors  du  poumon  par  la  vole  sanguine. 

Comme  on  voit,  ce  travail  apporte  une  utile  contribution  au  problAme  de 
la  silicose,  et  plus  particuliArement  A  l’Atude  de  la  silice  d’interposition,  A 
son  dosage  et  A  son  sort  dans  les  poumons.  ft.  Weitz. 
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2°  JOURNAUX  -  REVUES  -  SOCIETES  SAVANTES 

Chimie  analyttque. 

Presence  de  fonctions  acelylcs  instables  dans  les  proteides 
dn  s6rum  de  cheval.  Sandor  (G.)  et  Tabone  (J.).  C.  it.  Ac.  Sc.,  1938,  207, 
p.  601.  —  Les  provides  du  sdrum  de  cheval  normal  contiennent  des  fonc¬ 
tions  acdtyle  instables  (6  it  8  restes  acdtyle  pour  un  poids  moldculaire 
moyen  de  100.000).  P.  C. 

Sur  les  constituants  choliniques  hydrosolubles  du  sang  et 
des  organes.  Kahane  (E.)  et  L£vy  (Mlle  J.).  C.  it.  Ac.  Sc.,  1938,  207,  p.  642. 
—  Les  auteurs  ont  dosd  la  choline  libre  et  la  choline  combinde  hydrosoluble 
du  sang  et  de  divers  organes  frais  de  mammifdres.  La  teneur  en  choline 
libre  est  comprise  entre  0  et  0  milligr.  S  par  gramme ;  la  teneur  en  choline 
combinde  hydrosoluble  entre  0  et  2  milligr.  5.  Les  tissus  examines  repondent 
a  quatre  types  :  absence  de  choline  hydrosoluble,  presence  de  choline  libre, 
presence  de  choline  combinde,  presence  des  deux  formes.  La  choline  com- 
binde  hydrosoluble  apparait  comme  un  constituant  autonome  des  tissus,  et 
non  comme  une  dtape  dans  la  ddgradation  accidentelle  des  phosphoamino- 
lipides.  P.  C. 

Action  synthgtisante  de  la  phosphatase  renale.  Courtois  (J.). 
C.  it.  Ac.  Sc.,  1938,  207,  p.  683. 

Matiere  medicale. 

Sur  le  catuabol  retires  des  dcorces  de  catuaba,  «  Trichilia  » 
spec.  Janot  (M.-M.)  et  Cionga  (E.).  C.  it.  Ac.  Sc.,  1938,  207,  p.  798.  —  L’dcorce 
de  catuaba  renferme  un  corps  fondant  A  115-116°,  non  identifid,  etun  alcool, 
le  catuabol,  fondant  A  200-201°,  G„H10O,  que  sa  composition  centdsimale 
classerait  dans  les  ddrivds  des  sesquiditerpenes.  P.  C. 

L’exploitation  du  caoutchouc  au  Br6sil  et  le  d&veloppement 
des  plantations  Ford  en  Amazonie.  Chevalier  (Aug.).  Rev.  Bot.  appl., 
Paris,  1938,  18,  p.  792-794.  —  Pays  d’origine  des  Hdvdas  A  caoutchouc,  le 
Brdsil  a  vu  l’exploitation,  de  plus  en  plus  difficile,  de  ses  arbres  sauvages  se 
rdduire  A  un  rendement  de  15.000  A  17  000  t.  au  lieu  de  40.000  t.  avant 
l’extension  formidable  des  cultures  d’Extrdme-Orient,  qui  sont  arrivdes  A 
ddpasser  les  besoins  du  marchd. 

Les  fitats-Unis,  qui  achdtent  A  l’extdrieur  toute  la  gomme  dont  ils  utilisent 
des  centaines  de  milliers  de  tonnes,  ont  rdsolu  d’avoir  A  eux  des  plantations 
et,  en  vertu  de  la  doctrine  de  Monroe,  ils  viennent  d’dtablir  d’immenses 
plantations  en  Amazonie  sous  les  auspices  de  la  firme  Ford. 

Une  premidre  concession  de  12.792  km3  lui  a  etd  cedde  sur  les  bords  du 
Tapajoz,  prds  de  Santarem,  puis  une  seconde,  moins  etendue,  mais  plus 
rapprochde.  En  1937,  la  Compagnie  avait  dejA  plantd  3  millions  d’arbres  et 
des  pepinidres  de  5  millions  de  pieds,  qui  attendent  leur  mise  en  place. 
II  va  sans  dire  que  la  sdlection  des  arbres  est  rigoureuse  et  que  les  instal¬ 
lations  sont  modernes. 

Les  industries  Ford,  qui  utilisent  prds  de  42.000  t.  de  caouchouc,  seront, 
dans  quelques  anndes,  en  mesure  de  suffire  A  leurs  besoins  et,  ensuite, 
deviendront  les  fournisseurs  de  leurs  concurrents.  Em.  Perrot. 
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Pharmacologie. 


Action  'de  quelques  d6riv6s  de  la  quinine  sur  la  fibrillation 

du  coeur.  Van  Dongen  (K.)  et  Sanches  (A.  J.  R.).  Arch,  intemat.  Pharm.  et 
Thir.,  1937,  55,  p.  52-60.  —  L’hydroquinine,  l’hydroquinidine,  l’Apiquinine 
augmentent  la  resistance  contre  la  fibrillation;  1’efTet  consecutif  disparait 
entiArement  ou  presque  entiArement,  1’irritabilitA  des  centres  inferieurs 
pour  les  rythmes  hAtArotopes  est  influencAe  de  la  m§me  maniAre.  L’apoqui- 
nine  et  la  quinidine  n’ont  pas  d’action  sur  ces  phAnomAnes.  L’effet  bien 
connu  de  la  quinidine  est  dil  A  la  presence  d’hydroquinidine  dans  cette  pre¬ 
paration  (environ  20  °/0).  Tous  les  derives  de  la  quinine  (excepte  chinidinum 
purissimum)  allongent  la  periode  rAfractaire,  la  conduction  auriculaire 
et  A-V.  Le  chinidinum  purissimum  n’a  pas  d’action  A  ce  point  de  vue.  Les 
rythmes  heterotopes  determines  par  BaCl,  et  l’adrenaline  sont  neutralises 
par  l’hydroquinine,  l’hydroquinidine  et  l’epiquinine,  mais  non  par  l’apoqui- 
nine  et  chinidinum  purissimum.  P.  B. 

Action  du  sue  d’  «  Adamsia  palliata  »  sur  I’excitabilitg 
neuro-muscuiaire  de  la  grenouille.  Lobstein  (J.  E.)  et  Simonet-Jean- 
guyot.  Arch,  intemat.  Pharm.  et  Thir.,  1937,  55,  p.  136-140.  —  L’injection  de 
1  cm*  du  sue  de  cette  Actinie  tue  la  grenouille  en  vingt-quatre  heures;  aug¬ 
mentation  de  la  chronaxie  musculaire  sans  modifications  de  celle  du  muscle 
et  augmentation  de  la  frequence  du  cceur  isoie  de  grenouille.  P.  B. 

Influence  des  substances  actives  sur  les  capillaires  sur 
I’effet  de  l’excitation  du  vague.  Zobcallo  (G.  I.).  Arch,  intemat.  Pharm. 
el  Thir.,  1937,  56,  p.  161-179.  —  Sur  le  cceur  de  grenouille  l’alcool  et  l’oleate 
de  soude  aux  faibles  concentrations  provoquent  l’augmentation  et  aux  con  - 
centrations  elevees  la  diminution  de  I’effet  de  l’excitation  du  vague  et  de 
1’effet  de  I’arAcoline.  La  peptone  et  la  saponine  produisent  seulement  l’aug- 
mentation  de  l’effet  de  l’excitation  vagale  et  de  l’effet  de  l’arecoline.  Corres¬ 
pondence  entre  1’intensitA  de  faction  sur  les  reactions  vagales  des  substances 
prAcAdentes  et  ieur  faculty  d’abaisser  la  tension  A  l’interface  d’une  solution 
d’huile  de  paraffine  et  d’eau.  Ceci  n’est  pas  le  cas  si  la  tension  superficielle 
des  solutions  est  mesurAe  A  l’interface  d’une  solution  air-eau.  Le  mode  exci- 
tateur  ou  inhibiteur  de  l’influence  sur  les  reactions  vagales  des  diffArentes 
substances  ne  dApend  pas  de  la  tension  superficielle  de  leurs  solutions.  Les 
drogues  vagomimAtiques  dAterminent  seulement  un  lAger  abaissement  de  la 
tension  superficielle  A  l’interface  d’une  solution  air-eau,  la  choline  et  1’acA- 
tylcholine  ne  la  modifient  pas  du  tout.  D’autre  part,  A  l’interface  d’une  solu¬ 
tion  d’huile  de  paraffine-eau,  ces  drogues,  A  l’exception  de  la  choline,  dAter¬ 
minent  un  abaissement  trAs  marquA  de  la  tension.  Le  pouvoir  des  drogues 
vagomimAtiques  d’abaisser  la  tension  A  l’interface  d’une  solution  huile  de 
paraffine-eau  augmente  dans  l’ordre  suivant  :  acAtylcholine,  arAcoline, 
pilocarpine,  scopolamine,  atropine  et  AsArine.  P.  B. 

Examen  pharmacologique  des  extraits  de  cigales  pArio- 
diques.  Macht  (D.  I.).  Arch,  intemat.  Pharm.  et  Thir.,  1937,  56,  p.  297-302. 
—  Etude  phyto-  et  zoopharmacologique  des  extraits  alcooliques  et  chlorofor- 
miques  de  cigales  pAriodiques  dessAchAes.  Ces  extraits  contiennent  une 
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substance  toxique  pour  Lupinus  albus,  pour  les  souris,  les  rats  et  les  chats  et 
pour  les  tissus  isol6s.  Chez  le  chat  anesthdsie,  depression  marquee  de  la  cir¬ 
culation  et  de  la  respiration.  P.  B. 

Actions  toxiques  sur  les  lambeauz  de  ventricale  du  coeur 
de  grenouille.  111.  Action  des  sels  metalliques.  Mezby  (E.).  Arch.  f. 
exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  185,  p.  153-177.  P.  B. 


Action  circulatoire  de  la  germanine.  Frohuch  (A.)  et  Zak  (E.). 
Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  185,  p.  267-276.  —  Action  vasodilatatrice 
de  la  germanine,  renforcde  par  la  theophylline.  P.  B. 

L’action  pliarmacologique  de  la  cystamine,  une  substance 
hypotensive.  Robbers  (H.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  185, 
p.  461-491.  —  Forte  action  hypotensive  de  la  cystamine,  due  k  une  dilatation 
des  arterioles  et  des  capillaires  des  extremities,  de  la  tfite  et  eventuellement 
du  territoire  splanchnique.  Le  point  d’attaque  de  la  substance  est  purement 
peripherique.  Les  concentrations  de  cystamine  k  1 : 100  sont  inactives  sur  le 
coeur  isole  de  grenouille.  La  circulation  coronaire  sur  l’organe  isole  aug- 
mente  sous  1’influence  de  la  cystamine  d’environ  35  °/0.  Aux  fortes  hypoten¬ 
sions,  diminution  du  volume  respiratoire.  L’intestin  isole  comme  l’intestin 
in  situ  presentent  tantdt  une  faible  augmentation,  tantdt  une  faible  diminu¬ 
tion  du  tonus  independantes  de  la  dose.  La  cystamine  n’a  aucun  effet  aux 
concentrations  de  1  : 800.000  k  1 : 8.000  sur  Putdrus  isole  de  rate,  paralysie  k 
partir  de  1 :  800.  Pas  d’action  sur  la  glyc6mie,  mfime  aux  doses  <§lev6es.  La 
diurfese  n’est  pas  inhibee  dans  les  experiences  de  longue  dur6e,  diminution 
actuelle  correspondant  k  l’hypotension.  La  cystamine  n’est  pas  un  poison  du 
sang.  Per  os  la  substance  est  complktement  inactive.  P.  B. 

Administration  gastro-intestinale  du  sobisminol :  absorption, 
distribution  et  excretion  du  bismuth.  Hanzlik  (P.  J.),  Lehman  (A.  J.), 
Richardson  (A.  P.)  et  Van  Winkle  (W.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  62,  p.  54-68. 
—  L’administration  gastro-intestinale  ou  l’absorption  volontaire  du  sobis¬ 
minol  (bismuthate  de  sodium  soluble)  chez  l’animal  determine  une  absorp¬ 
tion  nette  du  bismuth,  sa  distribution  dans  les  differents  tissus  et  l’excrefion 
dans  l’urine  et  les  fkces.  Chez  les  lapins,  Pexcretion  urinaire  est  faible  et 
variable,  dependant  du  contenu  dn  tube  digestif  et  de  la  phase  alimentaire. 
La  plus  grande  partie  du  sobisminol  est  excretde  dans  les  fkces  et  quand  le 
bismuth  f6cal  augmente,  le  bismuth  ordinaire  ddcroit  et  vice  versa.  La  durde 
de  Pexcretion  aprds  des  doses  uniques  de  128  milligr.  de  sobisminol  est 
d’environ  quatorze  jours  (quatorze  a  trente-cinq  jonrs).  La  plus  grande 
partie,  environ  60  %,  du  sobisminol  administre  est  mise  en  reserve  dans  le 
corps,  en  partie  dans  les  parois  de  l’intestin  et  en  partie  dans  d’autres 
visckres.  L’inhibition  de  l’absorption  est  demontrable  dans  les  anses  intesti- 
nales  du  lapin  in  situ  parsuite  d’une  saturation  tissulaire  locale  par  le  bismuth. 
La  teneur  des  tissus  en  bismuth  decroit  dans  l’ordre  suivant :  reins,  foie, 
sang,  muscle  et  cerveau.  P.  B. 

N  ouvelles  experiences  sur  1’elTet  de  certains  derives  de  la 
quinine  sur  le  pneumocoque.  Johnston  (J.  M.),  Burchell  (H.  B.),  Per- 
mar  (H.  H.)  et  Maclachlan  (W.  W.  G.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1937,  61,  p.  364- 
384.  —  L’ethylapocupreine ,  l’hydroxy-ethylapocupreine  et  l’optochine 
(dichlorhydraJtes)  out  un  pouvoir  net  de  destruction  du  pneumocoque  a  des 
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•dilutions  AlevAes  et  abaissent  fortement  la  mortality  des  souris  prAsentant 
une  p6ritonite  pneumococcique  expArimentale  avec  des  pneumocoques  de 
haute  virulence.  L’AthylapocuprAine  est  la  substance  la  plus  active  de  ces 
trois  corps  et  I’hydroxyAthylapocupreine,  la  moins  active.  P.  B. 

Action  de  l’hydrocupr&ue  et  de  Thydroeupr6idine  sue  la 

fibrillation  da  cceur.  Van  Dongen  (K.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Th&r., 
1938,  58,  p.  193-197.  —  L’hydrocupreine  n’a  pas  d’actiom  sur  la  fibrillation 
■eiectrique  du  coeur  et  sur  son  effet  consecutif;  elle  n’influence  pas  les  rythmes 
hAtAro  topes  et  laisse  non  alterees  la  conduction  et  la  pAriode  rAfractaire. 
L’hydrocupr6idine  AlAve  la  resistance  oontre  la  fibrillation  eiectrique,  l’effet 
consecutif  disparait  toujours;  l’action  est  indApendante  des  nerfs  extracar- 
diaques;  les  rythmes  heterotopes  sont  compietement  supprimes  par  la  dose 
minimum  active  (0  milligr.  5  par  kilogramme) :  a  cette  dose  la  periode 
•refractaire  et  la  conduction  sont  non  alterees.  P.  B. 

Action  de  l’hydrocaprdine  et  de  Thydrocupi-Aidine  sur  la 
vessie  des  chats.  Van  Dongen  (JL).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Thir.,  1938, 
58,  p.  198-199.  —  Augmentation  de  la  frequence  et  de  l’intensite  des  contrac¬ 
tions  vesicates  et  du  tonus  vesical  chez  le  chat  par  l’hydrocupreine  et  Phy- 
drocupreidine ;  cette  action  fait  dAfaut  chez  le  lapin.  P.  B. 

Itecberches  sur  faction  de  divers  analeptiques  respiratoires 
sur  la  reserve  alcaline  chez  le  lapin.  Zunz  (E.)  et  Cbaciunescu  (E.). 
Arch,  internat.  Pharm.  et  Thir.,  1938,  58,  p.  213-239.  —  Augmentation  le  plus 
souvent  de  la  reserve  alcaline  chez  le  lapin  par  les  analeptiques  respiratoires, 
cardiazol,  coramine,  icoral  et  euphylline.  P.  B. 

Etude  experiment  ale  'sur  les  variations  de  la  phosphatase 
sdrique  dans  les  intoxications  par  les  mCtaux.  Rutisiiauseb  (E.)  et 
Bianchi  (M.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Thir.,  1938,  58,  p.  240-247.  —  Les 
intoxications  metalliques  (metaux  alcalins,  alcalino-terreux  etmetauxlourds) 
font  baisser  d’une  fa§on  constante  la  phosphatase  du  serum  de  lapin. 

P.  B. 

Action  sur  la  coagulation  sanguine  d  un  compose  sulfomer- 
curiel  Zunz  (E.)  et  Cbaciunescu  (E.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Thir.,  1938,  58, 
p.  175-192.  —  L’hermophenyl  ne  provoque  pas  de  precipitation  A  froid  des 
proteines  plasmatiques  et  sAriques.  La  coagulation  du  plasma  oxalate  recal- 
cifie  est  toujours  empSchee  in  vitro  A  la  concentration  de  2  % 0  d’hermo- 
phenyl  et  parfois  dejA  A  celle  de  1,33  °/O0;  elle  est  retardAe  in  vitro  A  partir 
d’une  teneur  de  0,005  A  0,2  °/o0  etest  parfois  aecAlArAe  in  vitro  aux  concen¬ 
trations  de  0,033  A  0,04  %0.  La  coagulation  du  plasma  oxalate  de  lapin  normal 
par  la  staphylocoagulase  est  empAchAe  par  0,333  % 0  d’hermophAnyl.  Les 
lapins  succomhent  en  moins  de  cinq  minutes  aprAs  l’injection  intraveineuse 
de  45  milligr.  d’hermophenyl  par  kilogramme.  La  dose  de  25  milligr.  peut 
entrainer  exceptionnellement  la  mort  au  bout  de  huit  A  quinze  minutes  et  la 
dose  de  20  milligr.  est  toujours  bien  supportAe.  A  partir  de  la  dose  de 
15  milligr.  par  kilogramme,  l’hermophenyl  peut  retarder  quelque  peu  la 
coagulation  du  plasma  oxalate  recalcifie  provenant  du  sang  carotidien  prA- 
leve  dix  A  trente  minutes  aprAs  cette  injection.  L’hermqphAnyl  ne  modifie 
pas  la  premiAre  phase  de  la  coagulation  in  vivo,  il  retarde  mais  n’empAche 
pas  la  transformation  du  prosArozyme  en  serozyme  in  vitro..  L’action  retar- 
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datrice  de  1’hermophAnyl  est,  in  vivo  et  in  vitro,  plus  prononcee  sur  la 
deuxiAme  phase  de  la  coagulation  (formation  de  la  thrombine)  que  sur  la  troi- 
siAme  phase  (action  de  la  thrombine  sur  le  fibrinogAne).  La  teneur  du  plasma 
en  fibrinogAne  diminue  dix  minutes  aprAs  l’injection  intraveineuse  de 
40  milligr.  d’hermophAnyl  par  kilogramme,  elle  s’accroit  ensuite,  mais  sans 
Atre  revenue  A  sa  valeur  initiate  trente  minutes  apres  l’injection.  Augmen¬ 
tation  du  nombre  des  hAmaties  et  surtout  de  celui  des  plaquettes  dans  le 
sang  carotidien  aprAs  I’injection  intraveineuse  de  doses  non  mortelles  d’her¬ 
mophAnyl.  Peu  avant  le  deces  et  parfois  trente  minutes  aprAs  l’injection 
d’une  dose  non  mortelle  d’hermophAnyl,  diminution  du  nombre  des  pla¬ 
quettes  avec  augmentation  plus  ou  moins  marquee  du  nombre  des  hAmaties. 

P.  B. 

Absorption  des  drogues  et  des  poisons  a  (ravers  la  peau  et 
les  membranes  muqueuses.  Macht  (D.  I.).  Arch,  internat.  Pharm.  et 
Thir.,  1938,  58,  p.  1-26.  —  Les  experiences  avec  des  onguents  et  des  lotions 
prAparAes  avec  des  graisses  fixes  et  des  huiles  (pAtrole,  lanoline,  lard,  huile 
d’olive,  huile  de  lin  et  huile  de  coton)  montrent  qu’aucune  de  ces  substances 
ne  facilite  l’absorption,  A  travers  la  peau  normale,  des  drogues  qui  leur  sont 
incorporAes.  La  lanoline  est  un  vAhicule  plus  actif  que  les  autres  membres 
de  cette  serie.  Les  huiles  essentielles  ou  volatiles  sont  rapidement  absorbees 
par  la  peau  intacte,  ainsi  que  beaucoup  de  leurs  constituants  chimiques 
purs.  P.  B. 

Influence  de  la  theophylline  sur  l’absorption  de  la  mercupu- 
rine  et  du  salyrgan  du  siege  de  l’injection  intramusculaire. 

De  Graff  (A.  C.),  Batterman  (R.  C.)  et  Lehman  (R.  A.).  J.  Pharm.  exp.  Ther., 
1938,  62,  p.  26-36.  —  La  vitesse  d’absorption  aprAs  injection  intramusculaire 
d’un  diuretique  mercuriel  (mercupurine  ou  salyrgan)  est  maximum  immA- 
diatement  aprAs  l’injection.  La  prAsence  de  thAophylline  influence  beaucoup 
l’absorption  des  diurAtiques  mercuriels.  Les  prAparations  contenant  de  la 
thAophylline  sont  supArieures  aux  autres  au  point  de  vue  de  la  rapiditA  et  de 
1’intensitA  de  l’absorption.  P.  B. 

IVouvelles  etudes  sur  l’influence  de  la  theophylline  et  d’autres 
substances  sur  1'absorption  des  diuretiques  mercuriels.  Lehman 
(R.A.)  etDATER(A-).  J. Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  63,  p.  443-452.  —  La  thAophyl¬ 
line  augmente  1’absorption  de  lamercurine  etdu  salyrgan  du  siAge  de  l’injec- 
tion  intramusculaire  suivant  la  dose  administrAe.  Un  Aquivalent  molAculaire 
dAtermine  une  absorption  complAte  en  cinquante-cinq  minutes.  Le  succini- 
mide,  1’uracile,  l’hydantoine,  le  chlorure  d’ammonium  et  la  glycine  augmen- 
tent  tous  l’absorption  de  la  mercurine,  leur  efficacitA  allant  en  dAcroissant 
dans  l’ordre  prAcAdent.  Ces  corps  agissent  ainsi  en  ramenant  le  pH  de  la 

solution  vers  celui  du  sang.  P.  B. 

Contribution  A  1’etude  de  I’aclion  de  la  theophylline  sur  la 
respiration.  Hazard  (R.)  et  Jequier  (R.) .  Arch,  intern.  Pharm.  et  Ther.,  1938, 
59,  p.  295-302.  —  Chez  le  chien  chloralosA,  la  thAophylline,  aprAs  une  phase 
de  legAre  inhibition,  accAlAre  le  rythme  ou  augmente  l’amplitude  de  la  res¬ 
piration.  Son  action  excitante  combat  l’action  dApressive  qu’exercent  les 
doses  AlevAes  de  chloralose.  Chez  le  lapin  non  endormi,  les  doses  faibles  de 
thAophylline  ralentissent  passagArement  le  rythme  et  diminuent  tempo- 
rairement  l’amplitude  respiratoire ;  les  doses  fortes  peuvent  d’une  maniAre 
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inconstante  accAlArer  le  rythme  ou  augmenter  l’amplitude  de  la  respiration. 
Chez  le  lapin  endormi  au  somnifAne,  ou  au  chloralose,  ou  A  l’Avipan  et  a  la 
morphine,  la  theophylline,  mAme  aux  doses  faibles,  combat  A  la  fois  le 
ralentissement  du  rythme  et  la  diminution  d’amplitude  de  la  respiration.  La 
thdophylline  peut  done  etre  consideree  comme  un  excitant  de  la  respiration, 
aux  effets  irreguliers  et  souvent  dissocies  chez  l’animal  A  respiration  nor- 
male,  mais  aux  effets  trAs  manifestes  et  constants  sur  le  rythme  de  l’ampli- 
tude  dans  les  cas  de  depression  du  centre  respiratoire  bulbaire.  La  theophyl¬ 
line  se  comporte  done  essentiellement  comme  un  analeptique  respiratoire. 

P.  B. 

Exp6riences  avec  l’iodoac6tale  de  sodium.  Gupta  (P.  C.).  Arch, 
internat.  Pharm.  et  Th6r.,  1938,  58,  p.  158-164.  —  L’iodoacetate  de  sodium  au 
taux  de  1  %  A  10.000  millions  determine  deux  actions  cardiaques  :  maintien 
ou  augmentation  de  I’activite  cardiaque  et  production  d’un  blocage  partiel 
du  cceur.  Les  trAs  fortes  concentrations,  1  pour  1.000.000  diminuent  I’activite 
cardiaque  qt  arrAlent  le  coeur  en  diastole.  Ce  corps  agit  aussi  sur  le  muscle 
cardiaque  et  parfois  arrAte  le  coeur  en  systole.  P.  B. 

Action  de  la  cryptopine  sur  1’intestin  isolA.  Mercier  (F.j.  C.R.  Soc. 
Biol.,  1938, 127,  p.  1018-1022.  —  PropriAtes  communes  de  la  cryptopine  sur 
l’intestin  isoie  et  de  la  papaverine  et  surtout  de  la  berbArine. 

P.  B. 


EITets  phnrmacodynamiques  compares  de  la  papaverine, 
de  la  cryptopiue  et  de  la  berb6rine.  Mercier  (F.),  Delphaot  (J.)  et 
Blache  (P.).  C.  ft.  Soc.  Biol.,  1938,  127,  p.  1022-1024.  —  MAmes  effets  de  ces 
trois  alcalo'ides  sur  la  pression  artArielle,  la  respiration,  le  cceur.  Sur  l’intestin, 
le  systAme  nerveux  vAgAtatif,  les  effets  qu’ils  produisent  sont  parfois  opposes 
et  dans  ce  cas,  le  plus  souvent  la  berbArine  et  la  cryptopine  exercent  des 
actions  semblables,  la  papaverine  agissant  en  sens  inverse.  La  cryptopine 
semble  done  Atablir  la  liaison  entre  la  papaverine  et  la  berbArine  tout  en 
Atant  plus  proche  de  cette  derniAre,  la  similitude  des  effets  pharmacodyna- 
miques  de  la  cryptopine  et  de  la  berbArine  concordant  avec  celle  de  leur 
constitution  chimique.  P.  B. 

EIFets  de  diverses  drogues  sur  la  circulation  corona  ire  du 
coeur  isoI6  et  AnervA  de  cliien  et  de  chat.  Katz  (L.  N.),  Linder  (E.), 
Weinstein  (W.),  Abramson  (D.  I.)  et  Jochim  (K.).  Arch,  intern.  Pharm.  et  Ther., 
1938,  59,  p.  399-415.  —  Sur  le  coeur  isolA  de  chien,  AnervA  et  perfusA,  1’adrA- 
naline,  ajoutAe  au  liquide  de  perfusion,  determine  uniformAment  une  vaso¬ 
dilatation  coronaire,  parfois  prAcAdAe  d’une  vasoconstriction  temporaire.  Le 
F  933  supprime  ou  diminue  cette  vasoconstriction  transitoire.  L’ergotamine 
et  l’atropine  n’ont  pas  d’effet  sur  la  rAponse  a  1’adrAnaline.  Sur  le  coeur  de 
chat,  l’adrenaline  dAtermine  de  la  vasodilatation  ou  de  la  vasoconstriction 
des  vaisseaux  coronaires,  plus  souvent  cependant  de  la  vasodilatation. 
L’ergotamine  n’a  pas  d’effet  sur  la  rAponse  vasodilatatrice  de  l’adrenaline ; 
1’atropine  est  Agalement  sans  effet  sur  Faction  de  1’adrAnaline.  Chez  le  chien, 
les  dArivAs  de  1’acAtylcholine  dAterminent  seulement  de  la  vasodilatation,  mais 
chez  le  chat,  tantot  de  la  vasoconstriction  et  tantAt  de  la  vasodilatation.  Pas 
d’effet  de  l’ergotamine  et  du  F  933  sur  Faction  de  1’acAtylcholine,  par  contre 
l’atropine  supprime  ou  diminue  Ala  fois  la  rAponse  vasoconstrictive  chez  le 
chat  et  la  rAponse  vasodilatatrice  chez  le  chat  et  le  chien.  Les  nitrites  et 
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l’histamine  dAterminent,  chez  le  chien,  uniformAment  de  la  vasodilatation  et 
la  pitressine  de  la  vasoconstriction.  Chez  le  chien,  les  fibres  sympathiques 
des  vaisseaux  coronaires  contiennent  au  moins  des  fibres  vasoconstrictrices 
et  les  vagu.es  seulement  des  fibres  vasodilatatrices,  tandis  que  cbez  le  chat 
les  vagues  semblent  contenir  des  fibres  vasoconstrictrices  et  des  fibres  vaso¬ 
dilatatrices.  P.  B. 

Observations  microscopiques  des  reactions  de  l’artfere  pul- 
monaire.  Gilbert  (A.  J.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  62,  p.  228-235.  — 
Emploi  de  sections  fraiches  de  poumon  isolA  pour  l’Atude  microscopique  des 
reactions  de  1’artAre  pulmonaire  du  lapin  aux  drogues  et  A  l’anaphylaxie. 
Constriction  par  l’histamine,  le  mAcholyl,  BaCl,  et  le  vert  Janus.  Action  anta- 
goniste  de  l’atropine  sur  la  constriction  par  l’histamine  et  le  mAchoIyl. 
Action  antagoniste  du  MgCl,  sur  la  constriction  par  l’histamine  et  BaCI,. 
L’adrAnaline  et  la  benzedrine  n’ont  que  peu  ou  pas  d’effet  sur  1’artAre  pulmo¬ 
naire  du  lapin  (portion  intrapulmonaire).  La  pilocarpine  dilate  1’artAre  nor- 
male  et  semble  paralyser  les  terminaisons  parasympathiques.  L’atropine 
empfiche  la  contraction  anaphylactique,  tandis  que  [’adrenaline  est  inactive 
A  ce  point  de  vue.  Quelques  preparations  pr6sentent  des  contractions  ryth- 
miques  pendulaires.  P.  B. 

Reactions  des  carotides  des  petits  animaux.  Sollmann  (T.)  et 
Gilbert  (A.  J.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  62,  p.  236-238.  —  L’adr6naline 
determine  une  constriction  marquee  de  la  carotide  des  lapiris,  des  chats  et 
du  chien,  compietement  antagonisee  par  le  nitrite  de  soude.  L’histamine 
et  BaCl,  provoquent  une  contraction  puissante,  et  le  mecholyl  de  la  dilata¬ 
tion.  L’albumine  d’oeuf  n’a  pas  eu  d’effet  sur  les  carotides  de  3  lapins  ayant 
re$u,  trois  semaines  auparavant,  une  injection  de  1  cm1  d’albumine  d’ceuf 
A  10  »/o.  P.  B. 

Depression  initiate  de  la  frequence  cardiaquc  en  r£ponse 
A  l’adrenaline  chez  lhomme.  Fuchs  (R.  T.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938, 
63,  p.  143-152.  —  Etude  des  reactions  de  la  frequence  cardiaque  et  de  la 
pression  sanguine  A  l’injection  intraveineuse  d’adrAnaline  (0,025  milligr.} 
chez  40  hommes  (20  sujets  normaux  et  20  schizophrAniques,  ceux-ci  ont,  du 
reste,  prAsent6  les  memes  reactions  que  les  sujets  normaux).  La  reaction  de 
la  frequence  cardiaque  a  1’adrAnaliue  presente  trois  phases  distinctes  : 
a)  depression  initiale;  6)  acceleration  suivie  d’une  deuxieme  depression; 
c)  aprAs  injection  intraveineuse  de  1  milligr.  d’atropine,  la  depression  ini¬ 
tiale  est  diminuee  en  moyenne  de  72  %•  La  phase  deceleration  represente 
l’effet  bien  connu  de  1’adrenaline  sur  le  systAme  nerveux  sympathique.  La 
depression  finale  est  un  effet  vagal,  determine  par  excitation  reflexe  du 
centre  cardio-inhibiteur  du  sinus  carotidien  et  des  zones  sensibles  aortiques 
en  reponse  A  l’eievation  de  la  pression.  La  phase  depressive  initiale  est 
d’origine  vagale,  mais  ne  depend  pas  des  modifications  de  la  pression  san¬ 
guine.  Elle  peut  etre  expliquAe  par  deux  hypotheses  :  on  peut  admettre  un 
effet  direct  de  l’adrenaline  sur  les  terminaisons  nerveuses  cardio-inhibitrices 
ou  sur  le  centre  cardio-inhibiteur  lui-mfime,  ce  qui  est  peu  probable.  II 
semble  plus  probable  que  la  depression  initiale  de  la  frequence  cardiaque 
reprAsente  une  reaction  para-sympathique  compensatrice  de  l’excitation 
sympathique.  Un  tel  mAcanisme  pourrait  etre  determine  par  des  centres 
rAgulateurs  supArieurs  dans  le  diencAphale.  Cette  hypothAse  exige,  cepen- 
dant,  de  nouvelles  verifications.  P.  B. 
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Sur  faction  cardio-vasculaire  du  sulfate  de  d  l  ph6nyl-l- 
amino-2-propane.  Halpern  (B.  N.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1938,  427,  p.  890-893. 
—  Ge  corps  possfede  une  action  hypertensive  marquee  et.  durable.  Son  action 
vaso-motrice  porte  avant  tout  sur  les  territoires  circulatoires  pdriphAriques. 
Cette  amine  se  rapproche,  par  ses  effets  physiologiques,  des  corps  de  la  sgrie 
de  1’gphgdrine  dont  elle  differe  cependant  par  certaines  proprieties. 

P.  B. 

Reeherches  a  propos  de  Taction  de  Padr^nalone  et  de  la 
dioxyph6nylpropanolamine  sur  la  diurfese  aqnense  chez  le 
chien.  Zunz  (E.),  Sparchez  (T.)  et  Vesselovsky  (0.).  Arch,  intern.  Pharm.  et 
Thdr.,  1938  ,  58,  p.  404-418.  —  L’adrgnalone  et  la  dioxyphgnylpropanolamine 
se  comportent  comme  l’adrenaline  vis-A-vis  de  la  diurAse  consecutive  & 
l’ingestion  d’eau.  A  faibles  doses,  par  voie  intramusculaire,  ces  corps 
augmentent  la  diurese,  4  doses  plus  fortes  elles  la  diminuent.  Comme  pour 
1’adrenaline,  les  doses  de  dioxyphAnylpropanoIamine  qui  augmentent  la 
diurese  aqueuse  diminuent  la  chute  graduelle  du  taux  en  chlorures  et 
tendent  a  exagerer  la  chute  du  taux  en  uree,  qui  se  produisent  4  l’etat 
normal  au  cours  de  la  diurese  aqueuse.  Au  contraire,  les  doses  de  dioxyphe¬ 
nylpropanolamine  qui  diminuent  la  diurese  accentuent  la  chute  du  taux  en 
chlorures  et  entravent  la  chute  du  taux  en  uree.  L'adrenalone  se  comporte 
comme  l’adrenaline  pour  les  teneurs  en  chlorures  et  en  uree  de  Purine,  mais 
seulement  quand  la  diurese  aqueuse  estou  bien  nettement  exagArde,  ou  bien 
rdduite  de  fagon  trAs  marquee.  P.  B. 

Action  comparde  de  la  p-oxy£ph£drine  et  de  l’gphddrine 
sur  le  d£bit  cardiaque  et  la  ventilation  pulmonaire  chez 
l’liomme  et  chez  le  chien.  Oremus  (J.).  Arch,  intern.  Pharm.  et  TMr., 
1938,  59,  p.  30-42.  —  La  p-oxydphAdrine  et  le  chlorhydrate  d’ephedrine,  en 
injection  sous-cutan6e  aux  doses  de  2  centigr.  chez  le  chien  non  anesthAsiA 
et  5  milligr.  chez  l’homme,  aecroissent  le  debit  cardiaque,  le  debit  systo- 
lique,  la  ventilation  pulmonaire  et  le  pourcentage  de  CO,  de  Pair  expire. 
Chez  l’animal,  Paction  de  la  p-oxyAphAdrine  sur  le  debit  cardiaque  est  plus 
prAcoee  que  celle  du  chlorhydrate  d’ephedrine  dans  les  mAmes  conditions 
d’expArience.  II  en  est  de  mAme  pour  la  ventilation  pulmonaire.  MAmes 
constatations  chez  l’homme.  P.  B. 

Filets  des  hydroxyph£nyl-[3-m6tbylamino£thanols  sur  la 
diur£se  aqueuse  ehez  le  chien.  Zunz  (E.).,  Sparchez  (T.)  et  Giilo  (L.). 
Arch,  intern.  Pharm.  et  Th&r..  1938,  60,  p.  1-29.  —  Chez  les  chiennes  A  fistule 
vAsicale,  par  voie  intramusculaire,  les  faibles  doses  de  m-hydroxyphAnyl- 
P-mAthyl-aminoAthanol  lAvogyre  augmentent  la  diurAse  aqueuse.  Les  fortes 
doses,  au  contraire,  rAduisent  beaucoup  la  diurese  aqueuse  et  font  mAme 
cesser  toute  sAcrAtion  urinaire  pendant  un  temps  assez  long,  la  diurese 
aqueuse  se  manifestant  ensuite  tardivement.  Les  doses  du  corps  prAcAdant, 
augmentant  la  diurAse  aqueuse,  attAnuent  la  chute  graduelle  du  taux  des 
chlorures  et  tendent  &  exagArer  la  chute  du  taux  de  1’urAe,  chutes  qui  se 
produisent  a  l’Atat  normal  aprAs  l’ingestion  d’eau.  Quand  le  m-sympathol 
lAvogyre  diminue  la  diurAse  aqueuse,  on  observe  en  mAme  temps  une  exagA- 
ration  de  la  chute  graduelle  du  taux  des  chlorures  et  la  reduction  graduelle 
du  taux  de  Purge  est  entravAe.  Les  doses  de  m-sympathol  dextrogyre  nAces- 
saires  soit  pour  accroltre,  soit  pour  diminuer  la  diurAse  aqueuse  sont  beau- 
coup  plus  AlevAes  que  celles  de  1’isomAre  lAvogyre.  Chez  les  chiennes  A 
fistule  vAsicale,  par  voie  intramusculaire,  le3  faibles  doses  de  p-sympathol 
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16vogyre  etracemique  diminuent  la  diurese  aqueuse.  Au  contraire,  les  fortes 
doses  exaltent  l’effet  diuretique  de  l’ingestion  d’eau.  Ces  phenomfenes 
s’observent  4  plus  forte  dose  sous  l’influence  du  p-sympathol  racfimique  que 
sous  celle  de  l’isomfere  lAvogyre.  P.  B. 

Action  des  d6riv6s  de  l’hord6nine  sur  le  systfeme  nerveux 
central.  Weitzer  (A.)  et  Wright  (S.).  J.  Physiol.,  1938,  92,  p.  422-438.—  Le 
chlorhydrate  de  Tester  dimethylcarbamique  de  l’hordenine  et  le  methiodure 
de  Pester  dimethylcarbamique  de  l’hordenine  out  une  action  anticholine- 
est6rasique  semblable  in  vitro  et  des  actions  semblables  qualitativement  et 
quantitativement  sur  la  r6ponse  du  muscle  4  l’excitation  nerveuse  motrice. 
Le  premier  de  ces  corps  augmente  le  tonus  musculaire  et  le  reflexe  rotulien 
et  determine  des  convulsions,  principalement  par  une  action  stimulante  sur 
la  moelle.  Son  action  est  qualitativement  identique  4  celle  de  l’6s6rine,  mais 
quantitativement  cinquante  4  cent  fois  plus  faible.  Le  deuxi4me  corps  et 
le  methylsulfate  de  Pester  dimethylcarbamique  de  la  m6thylhord6nine 
depriment  la  moelle  et  diminuent  ou  suppriment  le  reflexe  rotulien.  Quali¬ 
tativement,  cette  action  est  identique  4  celle  de  la  prostigmine  et  de  certaines 
autres  anticholine-esterases  anterieurement  etudiees.  Le  chlorhydrate  d’hor- 
d4nine  est  un  depresseur  central.  L’ablation  du  groupe  anticholine-est6rase 
du  chlorhydrate  de  Pester  dimethylcarbamique  de  l’hordenine  abolit  ainsi 
son  action  convulsivante  centrale.  Le  methiodure  d’hord6nine  est  un 
depresseur  central  cinquante  4  cent  fois  plus  actifque  le  methiodure  de 
dimethylcarbamide  hordenine.  P.  B. 

La  noradrenaline  mediateur  possible  dans  la  division 
sympathique  du  systeme  nerveux  autonome.  Greer  (C.  M.), 
Pinkston  (J.  0.),  Baxter  |J.  H.)  et  Brannon  (E.  S.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938, 
62,  p.  189-227.  —  Existence  de  deux  m^diateurs  adr6nergiques  en  jeu  dans 
la  transmission  des  impulsions  des  nerfs  sympathiques  dans  les  cellules 
effectrices.  Ces  deux  agents  peuvent  determiner  du  rel4chement  ou  de  la 
contraction  (suivant  la  cellule  efTectrice  en  jeu).  Un  de  ces  agents,  Se,  a  un 
plus  grand  pouvoir  intrins4que  de  produire  la  contraction  et  un  pouvoir 
intrinsfeque  plus  faible  de  determiner  le  rel4chement  que  l’autre  Sr.  Les 
auteurs  pensent  pouvoir  identifier  Se  4  la  1-noradrenaline  et  Sr  4  la  1-adre¬ 
naline.  P.  B. 

Analyse  des  aetlons  circulatoires  de  l’ethylnoradr6naline. 
Cameron  (W.  M.),  Crismon  (J.  M.),  Whitsell  (L.  J.)  et  Tainter  (M.  L.).  J.  Pharm. 
exp.  Ther.,  1938,  62,  p.  318-332.  —  L’ethylnoradrenaline  (3-4-dihydroxy- 
phenyl-l-amino-2-butanol-l),  tr4s  voisine  chimiquement  de  Padrenaline, 
determine,  en  injection  intraveineuse,  une  chute  primaire  brusque  de  la 
pression  sanguine  avec  acceleration  cardiaque  et  rel4chement  vasculaire 
peripherique,  en  particulier  au  niveau  des  pattes  et  des  aires  semblables. 
Continuation  secondaire  de  la  chute  de  la  pression  arterielle  due  4  la  sta¬ 
gnation  du  sang  dans  l’aire  splanchnique  par  suite  de  la  dilatation  combinee 
des  vaisseaux  intestinaux  et  de  la  constriction  des  veines  intrahepatiques. 
L’activite  et  le  debit  cardiaque  sont  augmentes  pendant  ces  reactions  vaso- 
motrices  chez  l’animal  intact  et  dans  la  preparation  cardio-pulmonaire.  Les 
vaisseaux  des  pattes  isoies  et  les  veines  intrahepatiques  repondent  4  ce 
corps  principalement  par  de  la  constriction.  P.  B. 

Le  Gerant  :  Marcel  Lehmann. 
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MEMOIRES  originaux  (,) 


Sur  l’essai  de  la  diastase  officinale. 

Influence  de  divers  facteurs. 

Technique  d’un  titrage  amylolytique, 

RESUME 

Dans  une  premiere  partie,  nous  rappelons  les  propriiUs  de  la 
diastase  de  I’orge  germie  et  distinguons  les  trois  aspects  de  son  action 
amylolytique  :  fluidification  de  Vempois,  formation  de  dextrines, 
formation  de  maltose. 

Dans  une  seconde  partie  sont  passies  en  revue  les  mithodes  d’essai 
de  la  valeur  amylolytique  d’une  preparation  diastasique.  Nous 
examinons  plus  particulitrement  les  techniques  bastes  sur  le  dosage 
des  sucres  rtducteurs  formis  par  hydrolyse.  Enfin,  nous  faisons  une 
etude  critique  de  l’essai  officinal  actuel,  en  montrant  ses  imper¬ 
fections. 

La  troistime  partie  est  une  partie  exptrimentale,  consacree  d 
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l’ etude  de  Vinfluence  de  divers  facteurs  sur  I’essai  officinal  :  pH,  tem¬ 
perature,  durie,  nature  et  quantity  du  substral  et  de  la  diastase,  acti- 
vateurs,  inhibiteurs. 

En  conclusion,  nous  proposons  quelques  modifications  permettant 
de  transformer  en  une  mesure  du  «  titre  »  de  la  diastase,  Vested,  limite 
actuel,  tout  en  respectant  ses  lignes  ginirales  :  Le  «  titre  »  de  la 
diastase  est  ici  defini  comme  le  rapport  de  la  quantity  d’amidon 
transformi  en  maltose  a  la  quantite  de  diastase  mise  en  oeuvre  dans 
les  conditions  bien  predsees  de  I’essai,  e’est-a-dire  dans  le  domaine 
de  la  loi  de  proportionnalite  de  Kjeldahl. 

Pour  le  titre,  ainsi  defini,  de  la  diastase  officinale,  nous  proposons 
la  valeur  100,  conforme  aux  traditions  commerciales  et  ais6ment 
atteinte  par  un  produit  de  bonne  qualite  courante. 

PREMIERE  PARTIE 
Gen£ralit£s  sur  la  diastase. 

On  connaissait  depuis  longtemps  dejSi  les  proprietes  amylolytiques 
du  malt  quand  Payen  et  Persoz  [49]  en  isolSrent  une  substance  les 
possedant  a  un  haut  degre.  Ils  appelferent  cette  substance  diastase, 
pour  exprimer  le  fait  qu’elle  separe  l’amidon,  en  le  solubilisant,  des 
matures  strangles  non  touches. 

Le  mot,  grSce  Si  Duclaux,  devait  faire  fortune  et  s’etendre  Si  tout 
un  groupe  de  substances  analogues,  qu’on  d&igne  egalement,  sur- 
tout  Si  l’etranger,  sous  le  nom  d ’enzyme,  dft  Si  Kuhne. 

Le  IV®  Congrls  de  Chimie  biologique,  tenu  Si  Paris  en  1933,  a 
c61£bre  le  centenaire  de  la  decouverte  de  Paten  et  Persoz.  Rap- 
pelons  seulement  ici  les  conferences  de  MM.  G.  Bertrand  [6]  et 
P.  Fleury  [29]. 

Quant  Si  la  diastase  proprement  dite,  elle  a  fait  l’objet  d’un  nombre 
considerable  de  travaux,  d’ordre  trfcs  divers.  En  effet,  cet.  enzyme 
presente  un  grand  interSt  scientifique,  soit  qu’on  l’etudie  pour  lui- 
mSme,  soit  qu’on  1’utilise  pour  aborder  le  problSme  de  la  structure 
de  son  principal  substrat  :  1’amidon. 

Mais  la  diastase  interesse  en  outre  la  brasserie  et  la  distillerie. 
Elle  est  aussi  appliquee,  concurremment  avec  d’autres  amylases,  au 
desappr£tage  des  chalnes  des  tissus  (H.  P£nau)  [50],  On  conpoit  que 
ces  debouches  industriels  soient  infiniment  plus  importants  que  la 
petite  utilisation  pharmaceutique. 

On  trouvera  dans  une  importante  monographic  de  H.  van  Laer  [74] 
un  expose  de  la  question  et  une  bibliographie  trSs  complete  jusqu’a 
1922.  Nous  y  renverrons  souvent  le  lecteur. 

Pour  nous,  qui  envisageons  surtout  l’etude  du  produit  pharma- 
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ceutique,  nous  retiendrons  que  la  diastase  de  l’orge  fut  introduite 
dans  la  pharmacopee  frangaise  en  1895  et  maintenue  jusque  aujour- 
d’hui  dans  les  Editions  successives  du  Codex. 

La  diastase  de  l’orge  germ6e,  ou  diastase  officinale,  est  constitute, 
d’aprts  la  derniere  Edition  de  la  pharmacopte  frangaise,  par 
l’ensemble  des  enzymes  solubles  que  l’on  retire,  par  maceration, 
aqueuse,  de  l’orge  germee.  Le  Codex  de  1937  donne  le  detail  de  la 
preparation  :  on  doit  utiliser  de  l’orge  germte  telle  que  la  longueur 
de  la  tigelle  atteigne  les  deux  tiers  de  celle  du  grain.  L’orge  germte 
k  basse  temperature  est  pulveriste,  mise  a  mactrer  dans  l’eau.  On 
exprime,  filtre  et  prtcipite  la  liqueur  aqueuse  par  trois  volumes 
d’alcool  k  95°.  Le  prtcipitt  est  recueilli,  secht  a  basse  temperature. 
On  obtient  ainsi  une  poudre  blanc  grisatre  dont  on  determine  le 
«  titre  ».  On  la  dilue  avec  Q.  S.  de  lactose  pour  que  le  produit  final 
satisfasse  aux  essais  amylolytiques. 

On  voit  done  que  l’essai  amylolytique  de  la  diastase  fait  partie  de 
la  preparation  mtme  de  ce  produit  fermentaire  et  inttresse  de  ce 
chef  le  fabricant.  II  inttresse  d’autre  part  le  pharmacien,  qui  doit 
pouvoir  contr61er  la  valeur  du  produit  qu’il  emploie.  Malheureuse- 
ment,  cet  essai  n’est  pas  simple. 

La  diastase,  telle  que  la  dtfinit  la  pharmacopee,  est  un  produit 
fermentaire  encore  fort  complexe,  quoique  relativement  purifie,  par 
comparaison  aux  infusions  ou  extraits  de  malt. 

En  effet,  l’orge  germte  contient,  selon  van  Laer  (loc.  cit.),  un 
nombre  considerable  d ’enzymes,  plus  ou  moins  solubles  dans  l’eau, 
et  que  l’on  retrouvera  par  consequent,  k  des  degres  divers,  dans  la 
diastase.  Ce  ne  sont  pas  seulement  des  enzymes  amylolytiques,  mais 
diverses  hydrolases  :  sucrase  (Sullivan  et  Thompson)  [69],  maltase 
(Maquenne)  [41],  trehalase,  pectosidase  (Bourquelot  et  Herts- 
sey)  [11,  12,  13],  emulsine,  protease,  pr^sure,  phosphatase  (Cour- 
tois)  [19]  (Waldschmidt-Leitz  et  Mayer)  [75],  ainsi  que  des 
oxydases,  peroxydases,  catalases,  etc. 

Sans  doute,  la  propriety  amylolytique  est  largement  predominate, 
mais  la  presence  de  tous  ces  enzymes,  en  quantite  variable  et 
inconnue,  est  une  cause  d’irregularite,  d’inconstance  et  d’alteration 
du  produit. 

D’ailleurs,  la  propriete  amylolytique  est  elle-meme  complexe,  du 
fait  de  la  complexite  de  l’amidon.  Le  probl^me  de  l’amylolyse  est 
etroitement  lie  4  celui  de  la  structure  de  l’amidon,  et,  comme  ce 
dernier,  il  a  suscite  de  nombreuses  theories  (van  Klinkenberg)  1  [70] 
(Kuhn)  [37].  Rappelons  que  les  conceptions  heterogenistes  ont  ete 
en  partie  basees  sur  les  differences  d ’action  de  la  diastase  :  granu- 
lose  liquefie,  amylocellulose  non  liquefie  ;  amylose  enticement 
hydrolysable,  amylopectine  non  hydrolysable.  Nous  ne  pouvons 
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6videmment  pretendre  faire  ici  un  expos6  d6taill6  de  cette  question. 
Nous  nous  bornerons  &  6noncer  succinctement  la  conception  actuelle, 
telle  qu’elle  se  degage  des  travaux  r^cents  et  renverrons  le  lecteur 
4  la  monographie  consacrge  par  Schoen  &  l’amidon  [63]  dans  le 
Traite  de  Chimie  organique  de  Grignard. 

D’apr&s  cet  auteur,  on  s’accorde  aujourd’hui  a  consid6rer  la 
mati&re  amylac^e  en  tant  que  mature  glucidique  comme  une.  Son 
h6t6rog4n6it6  apparente  serait  due  k  la  repartition  in6gale  des  elec¬ 
trolytes,  qu’on  ne  peut  eiiminer  sans  modifier  profondement  les  pro- 
prietes  essentielles  de  1’amidon. 

D’aprds  Staudinger  et  Huseman  [68],  la  structure  de  la  mature 
glucidique  doit  etre  envisagee  sous  trois  aspects  :  1°  la  nature  des 
elements  constitutifs,  oil  tous  les  auteurs  s’accordent  &  reconnaltre 
le  maltose  ;  2°  le  mode  de  liaison  de  ces  elements.  Ce  mode  serait 
surtout  a-glucosidique  ;  3°  la  grosseur  de  la  macromolecule.  Les 
auteurs,  sur  la  base  de  mesures  viscosimetriques,  ou  de  pression 
osmotique,  en  solution  dans  la  formiamide,  attribuent  &  l’amidon 
un  degre  de  condensation  de  l’ordre  de  2.000,  soit  un  poids  moiecu- 
laire  de  1’ordre  de  300.000.  La  molecule  aurait  un  aspect  ramifie  et 
presenterait,  a  degre  de  condensation  egal,  une  longueur  dix  fois 
plus  courte  que  la  cellulose.  Quant  h  la  partie  phosphoree  de 
l’amidon,  sa  structure  serait  encore  beaucoup  plus  complexe  et  plus 
difficilement  abordable. 

D’apr&s  Waldschmitt-Leitz  et  Mayer  [75],  les  restes  phosphors 
serviraient  de  lien  &  plusieurs  chaines  glucidiques.  Le  detachement  du 
phosphore  entralnerait  des  coupures  avec  diminution  de  grosseur  de  la 
molecule,  se  traduisant  par  une  baisse  de  la  viscosite  des  empois. 

L ’hydrolyse  de  l’amidon  ne  peut  done  que  refleter  la  complexite 
du  substrat.  En  fait,  tous  les  observateurs  s’accordent  pour  noter 
trois  faits  fondamentaux  :  la  fluidification  de  l’empois,  la  formation 
de  dextrines,  la  formation  de  maltose. 

La  fluidification  de  1’empois  est  la  premiere  manifestation  de 
l’amylolyse.  Elle  est  en  general  tr£s  rapide  et  difficile  k  etudier.  On 
la  rapporte  communement  a  une  amylophosphatase  (Waldschmidt- 
Leitz  et  Mayer  [75])  d’ailleurs  discutee  (Colin  [18],  p.  163). 

La  formation  des  dextrines  et  du  maltose  s’interpr&te  actuellement 
a  la  lumifere  des  travaux  de  Kuhn  [37]  et  de  Ohlsson  [44,  45].  Les 
enzymes  responsables  sont  designes  en  bloc  sous  le  nom  d’amylases. 

Kuhn  a  etabli  que  l’amylase  du  malt  provoque  l’apparition  de 
maltose  p,  comme  le  demontre  la  mutarotation  des  liquides  d’hydro- 
lyse  et  l’action  paralysante  des  oses  sous  leur  forme  (3  et  non  sous  la 
forme  a.  Par  contre,  l’amylase  pancr^atique  donnerait  du  maltose  a. 
On  distingue  ainsi  une  a  et  une  p  amylase. 

Cependant,  Ohlsson,  rajeunissant  l’ancienne  conception  de  Bour- 
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quelot  [10],  distingue  dans  la  diastase  du  malt  deux  composants 
qu’il  sdpare  :  une  dextrinogdne-amvlase,  fournissant  des  dextrines  et 
un  peu  de  maltose  a,  une  saccharogfene-amylase  fournissant  surtout 
du  maltose  0.  Ces  enzymes  sont  bien  diffdrencids  en  outre  par  leur 
optimum  de  pH,  leurs  conditions  de  stability,  l’influence  de  la 
dialyse,  etc. 

GrAce  &  ces  propridtds  differentielles,  Ohlsson  [44,  45]  a  pu  sdparer 
les  deux  amylases.  En  quinze  minutes,  k  70°,  la  saccharogdne- 
amylase  est  presque  entitlement  inactivde,  alors  que  la  dextrinogene- 
amylase  est  &  peine  touchde.  C’est  1 ’application  du  phdnomdne 
signald  par  Bourquelot  [10].  Par  contre,  &  pH  3,3  et  a  0°,  la  dextri- 
nogdne-amylase  est  presque  completement  ddtruite,  alors  que  la 
saccharogdne-amylase  n’est  pas  altdree.  La  separation  de  la  0-amylase 
a  aussi  dtd  obtenue  par  Samec  et  Waldschmtdt-Leitz  [60]  par  adsorp¬ 
tion  selective  sur  alumine  et  Elution  par  le  phosphate  acide  de 
sodium  en  solution  ? 

Ces  points  de  vue  sont  confirmds  par  Freemann  et  Hopkins  [32],  et 
par  Blom,  Bak  et  Braae  [8].  D’aprds  ces  derniers  auteurs,  la 
0-amylase,  ou  saccharogfene-amylase,  ddtacherait  le  maltose  de 
l’amidon  molecule  &  molecule,  fournissant  dds  le  ddbut  de  son  action 
une  quantite  notable  de  sucre  rdducteur  et  laissant  comme  rdsidu 
une  dextrine  k  gros  poids  moldculaire,  se  colorant  en  bleu  par  l’iode, 
dont  la  structure  resterait  voisine  de  celle  de  l’amidon. 

La  saccharogdne-amylase  exempte  de  dextrinogdne-a  mylase  arrdte 
son  action  hydrolysante  quand  60  &  65  %  de  l’amidon  est  transform^ 
en  sucre  rdducteur.  Elle  serait,  selon  Myrback  [42],  particulidrement 
abondante  dans  l’orge  non  germde. 

La  dextrinogdne-amylase  ou  a-amylase,  couperait  au  contraire,  de 
suite  l’amidon  en  petites  dextrines  cessant  rapidement  de  se  colorer 
par  l’iode,  fournissant  simultandment  un  peu  de  maltose.  La  limite 
d’hydrolyse,  assez  confuse,  serait  situee  vers  30-35  %. 

Enfin,  pour  les  deux  enzymes  rdunis,  on  retrouve  la  limite  d’hydro¬ 
lyse  habituelle,  voisine  de  80  %. 

L ’existence  d’un  rdsidu  non  hydrolysable  ou  dextrine  rdsiduelle 
0 Grenzdextrin  des  auteurs  allemands)  est  une  des  difficulty  de  l’amy- 
lolyse.  Elle  a  suscitd  de  nombreux  travaux.  Ce  rdsidu  est  l’ancienne 
amylopectine.  Mais  Maquenne  et  Roux  [39]  atteignirent,  avec  des 
extraits  de  malt  auto-excites,  100  %  d’amylolyse,  et  la  notion  d’amylo- 
pectine  s’dvanouit.  On  obtient  encore  des  amylolyses  totales  en 
dliminant  le  maltose  formd,  mais  il  ne  s’agit  pas  d’un  dquilibre  et 
Myrback  [43]  a  ddmontrd  que  la  dextrine  restante  est  bien  un  rdsidu 
d’amidon  non  attaqud  et  non  un  produit  de  synthdse  aux  ddpens  du 
maltose.  Enfin,  Pringsheim  et  ses  collaborateurs  [54,  55,  56,  57] 
trouvent  dans  l’extrait  de  levure  une  coamylase,  qu’ils  identifient  [58] 
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ensuite  au  glutathion  et  qui  permet  des  hydrolyses  totales  sans  faire 
intervenir  d’action  maltasique. 

En  resume,  l’hydrolyse  de  l’amidon  par  la  diastase  du  malt  est  un 
ph6nom£ne  trfes  complexe.  On  con?oit  que  l’etablissement  d’une 
bonne  methode  d ’appreciation  de  la  valeur  amylolytique  d’une  dias¬ 
tase  soit  tr£s  laborieuse.  De  fait,  a  chacune  des  editions  de  la  phar- 
macopee  fran$aise,  l’essai  a  ete  perfectionne.  La  technique  actuelle 
presente  de  grands  avantages  sur  les  precedentes,  mais  comporte 
encore  divers  inconvenients,  qui  nous  ont  incites  a  entreprendre  ce 
travail. 

DEUXIEME  PAR  TIE 

GiNEHALITis  SUR  LES  METHODES  D’ESSAI 

d’une  preparation  amylolytique. 

1°  M Rhodes  bastes  sur  l’ etude  de  la  liquefaction  de  Vempois.  — 
L ’etude  cinetique  et  quantitative  de  la  liquefaction  d’un  empois  est 
particulierement  difficile. 

Les  differentes  techniques  mettent  en  oeuvre  des  mesures  viscosi- 
metriques.  Citons  celle  d’OLSONN  [46]  et  celle,  toute  recente,  de 
Blom  et  Bak  [9]. 

Ces  derniers  utilisent  un  empois  de  fecule  de  pomme  de  terre 
a  3  %.  Cet  amidon  est  choisi  parce  que,  a  concentration  fixe,  il  donne 
les  empois  les  plus  visqueux.  L’empois  est  prepare  4  froid,  &  20°, 
grace  4  l’addition  de  soude  diluee.  On  ramfene  ensuite  k  pH  5  par 
addition  d’acide  acetique,  et  ajoute  la  diastase.  La  viscosite  decrolt 
d’abord  tr£s  vite,  puis  la  courbe  representative  de  sa  variation  avec 
le  temps  devient  approximativement  lineaire.  Les  mesures  se  pra- 
tiquent  dans  cette  zone,  en  determinant  l’intervalle  de  temps  neces- 
saire  :  tj-tj  pour  passer  d’une  valeur  etalon  donnee  de  la  viscosite  a 
la  moitie  de  cette  valeur.  L’  «  activite  »  est  alors  donnee  par  la 
formule  : 

1.000 

enzyme  {(, —  t,) 

On  doit  utiliser  des  empois  assez  visqueux  pour  pouvoir  employer 
des  tubes  viscosimetriques  assez  gros,  de  fa?on  &  attenuer  les  erreurs 
dues  &  de  petites  particules  en  suspension.  Mais  l’empois  doit  rester 
assez  Guide  pour  qu’on  puisse  y  repartir  rapidement  la  diastase  de 
fagon  homogene.  Dans  les  conditions  de  1’essai  officinal,  l’empois 
ferine  est  rapidement  liquefie,  mais  si  l’on  diminue  la  quantity  de 
diastase  pour  atteindre  le  seuil  du  pouvoir  liquefiant,  on  observe  en 
general  une  liquefaction  irreguliere  due  k  la  mauvaise  repartition  de 
la  diastase. 
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La  pharmacopee  frangaise  n’a  jamais  defini  d’essai  de  liquefaction. 
L ’edition  de  1908  indiquait  seulement  qu’en  fin  d ’hydrolyse  on 
devait  obtenir  un  liquide  limpide  filtrant  facilement.  Cette  remarque 
ne  figure  plus  &  l’edition  de  1937. 

Que  la  fluidification  de  l’empois  soit  ou  non  le  fait  d’une  amylo- 
phosphatase,  il  n’en  est  pas  moins  vrai  que  les  phenom£nes  de  lique¬ 
faction  et  de  saccharification  ne  sont  pas  parallMes,  leurs  optima 
different.  La  connaissance  complete  d’une  diastase  comporterait  done 
une  determination  particuliere  de  son  pouvoir  liquefiant.  Si  celle-ci 
est  specialement  indiquee  pour  certains  usages  industriels  (pour 
desappr£ter  des  tissus),  elle  ne  presente  pas  le  m4me  interSt  du  point 
de  vue  pharmaceutique.  Nous  ne  nous  y  attarderons  pas. 

2°  M6thod.es  basies  sur  la  disparilion  de  la  coloration  par  I’iode.  — 
Ces  methodes  permettent  en  somme  revaluation  de  la  dextrinogfene- 
amylase.  On  se  place  dans  des  conditions  definies  de  temperature, 
acidite,  etc.,  et  fait  varier  soit  la  quantite  de  substrat,  soit  celle  de 
diastase,  soit  le  temps  d’hydrolyse.  On  determine  ainsi  par  t&tonne- 
ment  le  seuil  de  la  disparition  de  la  coloration  bleue  par  1’iode. 

Telle  est  la  methode  de  Wohlgemuth  [77].  Telles  sont  aussi  les 
methodes  de  Robert,  Jungk,  Francis,  Takamine,  Vernon,  Johnson, 
citees  par  Sherman  et  ses  collaborateurs  [64]  dans  une  revue  des 
methodes  de  determination  du  pouvoir  diastasique. 

C’est  une  methode  de  ce  type  qu’ont  adoptee  la  pharmacopee 
mexicaine  de  1930  pour  l’essai  de  la  diastase  et  la  pharmacopee  des 
Etats-Unis  (de  1936)  pour  l’essai  de  1 ’extrait  du  malt. 

Ces  methodes  sont  simples  et  commodes  ;  il  semble  done  qu’un 
essai  de  ce  genre,  adapte  au  cas  de  la  diastase  officinale,  compie- 
terait  heureusement  l’essai  amylolytique  actuel. 

3°  M6thodes  bas6es  sur  la  diminution  du  pouvoir  rotatoire  de 
I’empois  au  cours  de  son  hydrolyse.  —  Le  substrat  employe  est 
l’amidon  soluble.  On  determine  la  deviation  polarimetrique  initiale, 
pratique  l’hydrolyse  dans  des  conditions  definies,  stabilise  par  le 
carbonate  de  sodium,  en  raison  de  la  mutarotation  et  mesure  la 
nouvelle  deviation. 

La  diminution  de  la  deviation  renseigne  sur  le  degre  d’hydrolyse 
de  l’amidon,  mais  non  sur  les  proportions  relatives  de  maltose  ou 
de  dextrines  formees. 

Si  cette  methode  peut,  aprfes  etalonage,  rendre  des  services  pour 
des  recherches  en  serie  ou  pour  un  contrdle  industriel,  elle  ne 
semble  pas  avoir  regsu  d ’application  pratique  aux  essais  pharma- 
ceutiques. 

4°  M6thodes  basees  sur  le  dosage  des  matures  riductrices  form6es 
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au  c ours  de  I’hydrolyse.  —  Ce  sont  les  m^thodes  les  plus  r6pandues  ; 
nous  allons  les  etudier  plus  particuli^rement. 

Nous  les  diviserons  en  deux  groupes  :  les  mdthodes  du  premier 
groupe  comportent  simplement  un  essai  limite  ;  les  methodes  du 
deuxiSme  groupe  tendent  4  attribuer  au  produit  essay6  un  nonibre 
repr^sentatif  de  sa  valeur  amylolytique. 

Phemier  groupe.  —  Essai  limite  :  C’est  le  cas  de  l’essai  officinal. 
On  opfere  1 ’hydrolyse  dans  des  conditions  exactement  pr^cisdes  et 
dose  les  matures  reductrices  formees.  Le  pouvoir  reducteur  doit  litre 
au  moins  4gal  4  une  valeur  donn^e  pour  que  le  produit  soit  officinal, 
mais  une  valeur  du  pouvoir  reducteur  sup6rieure  ou  inferieure  &  la 
valeur  minima  exig6e  ne  permet  pas  d’apprdcier  quantitativement 
l’excfes  ou  la  faiblesse  de  la  valeur  amylolytique  du  produit  essay e. 

Selon  l’edition  du  Codex  de  1895,  on  faisait  agir  100  milligr.  de 
diastase  sur  100  gr.  d’un  empois  &  6  gr.  %  pendant  six  heures  k  50°, 
on  devait  obtenir  un  liquide  fluide,  filtrant  facilement  et  decolorant 
quatre  fois  son  volume  de  liqueur  cupro-alcaline  normale,  dont 
10  cm3  equivalent  &  0  gr.  05  de  glucose.  Selon  l’edition  de  1908,  on 
fait  agir  50  milligr.  de  diastase  sur  100  gr.  d’un  empois  d’amidon  de 
pomme  de  terre  &  5  %  &  la  temperature  de  55°  pendant  une  heure. 
Le  liquide  doit  aussi  decolorer  quatre  fois  son  volume  de  liqueur 
cupro-alcaline.  Les  pharmacopees  japonaise  (4®  edition,  1921)  et 
argentine  (3®  edition,  1928)  ont  caique  leur  essai  sur  celui  du 
Codex  1908. 

Selon  l’edition  1937  de  la  pharmacopee  frangaise,  on  fait  agir 
100  milligr.  de  diastase  sur  200  gr.  d’un  empois  k  5  %,  pendant 
une  heure,  k  55°.  Le  liquide  doit  toujours  decolorer  quatre  fois  son 
volume  de  liqueur  cupro-alcaline.  De  nombreux  details  de  technique 
y  sont  perfectionnes  et  precises.  L’amidon  utilise  est  l’amidon 
normal  de  pomme  de  terre,  dont  le  mode  de  preparation  est  defini  : 
nature  des  pommes  de  terre,  utilisation  d’eau  bidistiliee,  tamisage. 
On  met  en  oeuvre  une  quantite  d’amidon  correspondant  5  10  gr. 
d’amidon  seche  k  102°.  L’empois  est  prepare  avec  de  l’eau  bidistiliee, 
au  bain-marie  bouillant,  avec  agitation  continue.  La  cuisson  est  pour- 
suivie  pendant  trois  minutes  aprSs  la  prise  de  l’empois.  Puis  la  fiole 
est  portee  au  thermostat  a  55°,  et  c’est  seulement  lorsque  l’empois  a 
atteint  cette  temperature  qu’on  ajoute  la  diastase  (selon  le  Codex  1908, 
on  portait  progressivement  le  bain-marie  Si  55°). 

En  fin  d ’operation,  on  arr£te  l’hydrolyse  en  paralysant  la  diastase 
par  addition  de  soude.  On  achSve  par  un  titrage  par  decoloration  de 
la  liqueur  cupro-alcaline.  Le  pouvoir  reducteur  exige  correspond, 
selon  le  Codex,  Si  environ  60  %  de  l’amidon  mis  en  oeuvre  transforme 
en  maltose. 

Ces  nombreux  perfectionnements,  qui  differencient  la  derni^re 


SUR  L’ESSAI  DE  LA  DIASTASE  OFFICINALE  361 

Edition  de  notre  pharmacopee  de  celle  de  1908,  sont  consecutifs  aux 
travaux  et  aux  critiques  de  divers  auteurs.  Grimbert  [33]  insists  sur 
la  n^cessitd  de  porter  l’empois  Si  55°  avant  d’ajouter  la  diastase,  le 
chauffage  progressif  etant  essentiellement  variable  avec  les  expdri- 
mentateurs.  II  s’elfeve  aussi  avec  raison  contre  la  denomination 
«  titre  100  »  absolument  denude  de  sens  dans  les  conditions  de  l’essai 
officinal.  La  pharmacopee  de  1937  a  supprime  ce  titre  fallacieux, 
mais  il  semble  que  les  usages  commerciaux  aient  quelque  peine  h  se 
conformer  A  cette  modification. 

Asthuc  et  Renaud  [4],  au  cours  de  travaux  relatifs  4  l’essai  amylo- 
lytique  des  pancreatines,  attirent  l’attention  sur  le  choix  de  la 
mature  passive,  l’importance  du  tamisage  de  la  fecule,  la  necessite 
d’agiter  violemment  l’empois  au  moment  de  sa  prise. 

Dans  le  mime  sens,  Fabre  et  Penau  [25]  etudient  l’importance  de 
l’3ge,  de  la  race  de  la  pomme  de  terre  utilises  et  surtout  du  mode 
d’obtention  de  la  fecule.  L’emploi  d’eau  distiliee  est  plus  favorable 
pour  l’amylolyse  par  la  diastase  de  l’orge  ;  celui  d’eau  ordinaire  plus 
favorable  pour  l’amylolyse  par  l’amylase  pancreatique. 

Mais  c’est  surtout  PiSnau  et  Audio  [51]  qui  ont  mis  au  point  l’essai 
tel  qu’il  figure  k  la  pharmacopee  ;  cependant,  ces  auteurs  achevaient 
l’essai  par  un  dosage  des  sucres  reducteurs  selon  la  methode  de 
Bertrand.  Le  pouvoir  reducteur  ainsi  exige  correspondait  k  la  forma¬ 
tion  de  6  gr.  42  de  maltose,  soit  une  hydrolyse  de  60,8  %  d’amidon. 
Tandis  que  l’essai  Codex  est  termine  par  un  titrage  par  decoloration 
d’une  liqueur  cupro-alcaline  dont  10  cm3  correspondent  k  50  milligr. 
de  sucre  interverti,  soit,  selon  Demons  ([20].  I,  p.  690)  k  82  milligr. 
de  maltose  anhydre.  Le  pouvoir  reducteur  exige  correspond  alors  a 
6  gr.  56  de  maltose,  soit  une  hydrolyse  de  62  %  de  l’amidon. 

Tel  quel,  l’essai  du  Codex  actuel  reste  un  essai  limite,  peu  sensible 
aux  variations  de  la  valeur  de  la  preparation  diastasique  essaye.e.  Cet 
inconvenient  est  particuli5rement  f&cheux  pour  Ja  preparation  de  la 
diastase  officinale  :  la  quantite  exacte  de  lactose  k  ajouter  pour 
obtenir  un  produit  satisfaisant  Si  l’essai  ne  peut  6tre  determinee  que 
par  tStonnements.  Grimbert  avait  dejSi  [33]  attire  l’attention  sur  ce 
fait  et  montre  que  l’essai  serait  heureusement  modifie  si  l’hydrolyse 
de  l’amidon  etait  moins  poussee.  Dans  le  m£me  but,  P^nau  et  Audio 
diminuaient  la  quantite  de  ferment  mis  en  oeuvre  dans  leurs 
recherches. 

Ces  remarques  traduisent  la  tendance  Si  substituer  Si  l’essai  limite 
actuel  une  mesure  de  la  valeur  amylolytique  de  la  diastase. 

DeuxiSime  groupe.  —  M6thod.es  de  mesure  de  la  valeur  amyloly¬ 
tique  :  Elies  reposent  soit  sur  des  formules  deduites  de  considera¬ 
tions  theoriques  et  verifiees  experimentalement  dans  un  certain 
domaine,  soit  directement  sur  des  faits  experimentaux. 
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La  grandeur  mesuree  est  en  general  appel6e  activiU,  mais  le  sens 
de  cette  expression  peut  6tre  trks  different  d’un  auteur  4  l’autre.  On 
trouvera  un  expose  de  cette  question  dans  le  cas  general,  dans  la 
thkse  de  P.  Fleury  ([28],  p.  39  k  52). 

Nous  distinguerons  les  methodes  utilisant  la  formule  logarithmique 
et  celles  utilisant  la  loi  de  proportionnal  ite . 

A.  Loi  logarithmique.  —  Sullivan  et  Thompson  [69]  assimilkrent 
l’hydrolyse  du  saccharose  par  l’invertase  a  une  reaction  monomole- 
culaire.  Soient  Sola  quantity  de  substrat  au  temps  0  ;  S0 —  S(  au 
temps  t,  dS  la  quantite  de  substrat  hydrolyse  dans  le  temps  dt  on  a  : 


dS  =  —  A(So  —  St)dl 


De  nombreuses  objections  s’ Reverent  contre  1’application  de  cette 
formule  k  la  cin6tique  de  l’amylolyse.  On  doit,  dans  ce  cas,  entendre 
par  So  non  pas  la  quantity  d’amidon  mis  en  oeuvre,  mais  la  quantity 
maxima  de  maltose  qu’il  pourrait  donner  par  hydrolyse  diastasique, 
soit  en  general  environ  80  %  de  son  poids.  La  valeur  trouv^e  exp6ri- 
mentalement  pour  k  n’est  pas  constante,  mais  croit  avec  t  (Brown  et 
Glendinning  [14]).  Le  substrat  lui-mSme  se  transforme  en  cours 
d’hydrolyse  et  les  dextrines  ne  peuvent  6tre  assimilees  k  l’amidon 
(Philoche  [52]).  II  faut  faire  intervenir  le  temps  de  composition  ou 
de  decomposition  du  complexe  diastase-substrat  (Colin  [18],  p.  60  ; 
Ambard  [1,  2,  3]).  Enfin,  l’amylolyse  est  un  phenomkne  beaucoup 
trop  complexe  pour  pouvoir  6tre  ramene  k  une  reaction  monomoie- 
culaire  (Ohlsson  [44]). 

D’autres  formules  du  meme  type  ont  ete  proposees,  cadrant  mieux 
avec  les  resultats  experimentaux  (Henry  [34]). 

Cependant  Von  Euler  et  Svanberg  [73]  definissent  un  domaine  et 
prerisent  des  conditions  telles  que  les  valeurs  de  k  soient  effective- 
ment  constantes  :  le  substrat  est  l’amidon  soluble  de  Lintner,  k  la 
concentration  de  0,72  k  2,8  %  ;  les  concentrations  en  enzyme  sont 
telles  que,  k  37°  et  k  la  reaction  optima,  k  soit  compris  entre  0,004 
et  0,08  ;  k  est  en  outre  proportionnel  k  la  quantite  d’enzyme  mise  en 
oeuvre,  et  les  auteurs  definissent  une  grandeur  ou  activite  (Wirk- 
samkeit )  caracteristique  de  la  preparation  diastasique  essay4e  : 


oh  So  est  defini  comme  ci-dessus  et  ou  D  est  la  quantite  de  diastase 
mise  en  oeuvre.  Une  valeur  W=26  correspond  k  1.000  unites  Lintner. 

La  methode  a  ete  appliquee  et  generalisee  k  diverses  amylases  par 
de  nombreux  experimentateurs.  Citons  Willstatter  et  ses  collabo- 
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rateurs  [76],  Sjoberg  et  Eriksonn  [66],  Olsonn  [46,  48],  Vinti- 
lesco  [72]. 

Mais  il  ne  semble  pas  qu’on  puisse  l’adapter  utilement  A  l’essai  de 
la  diastase  officinale  sans  modifications  profondes  de  la  technique 

k 

actuelle  de  cet  essai.  On  trouvera  dans  le  tableau  I  les  valeurs  de  — 

dd  ter  minxes  expdrimentalement  par  nous  sur  une  diastase  officinale, 
en  faisant  varier  D  et  t  ;  les  conditions  4tant  par  ailleurs  celles  de 
l’essai  officinal.  On  a  pris  pour  S0  80  p.  100  de  l’amidon  mis  en 
oeuvre. 


On  voit  que  les  valeurs  trouvdes  dans  ce  cas  sont  trop  variables 
pour  servir  de  mesure  A  la  quality  de  la  diastase  essay ^e. 

Nous  envisagerons  maintenant  des  mdthodes  qui  ne  font  appel  k 
aucune  hypothese,  mais  reposent  uniquement  sur  l’exp^rience. 

B.  Loi  de  proportionnaliU.  —  Elle  a  ete  6nonc6e  par  Kjeldahl,  en 
1899  [36] .  «  La  tenenr  en  diastase,  pouvoir  fermentatif  de  deux  disso¬ 
lutions  d’extrait  de  malt,  peut  itre  exprimde  par  le  pouvoir  r&duc- 
teur  qu’elles  produisent  lorsqu’elles  agissent  toutes  deux  sur  le  meme 
poids  d’amidon,  a  la  mime  temperature  et  pendant  le  mime  temps, 
le  pouvoir  riducteur  t  ne  depassant  pas  25  ou  30.  » 
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Van  Laer  (Joe.  cit.,  p.  303)  explique  ce  que  l’on  entendait  a 
l’6poque  par  pouvoir  r4ducteur  k  d’une  solution  complexe.  Cette 
notation  signifie  que  la  solution  agissant  sur  la  liqueur  cupro-alcaline 
k 

reduit  une  quantity  de  cuivre  qui  est  les  de  celle  qu’elle  r4duirait 

si  toute  la  matiere  en  solution  eta  it  du  glucose.  Une  valeur  de  k 
comprise  de  25  5  30  correspond  done  a  une  hydrolyse  de  50  a  60  % 
de  l’amidon. 

La  pharmacopee  frangaise  a  ignore  cette  loi,  malgre  les  remarques 
de  Grimbert  [33],  mais  l’industrie  de  la  brasserie  utilise  depuis 
longtemps  des  m6thodes  de  mesure  basees  sur  les  observations  de 
Kjeldahl.  Citons  celles  de  Lintner,  de  Windish  Kolback.  On  en 
trouvera  une  etude  compare  dans  l’ouvrage  de  Flamand  et  Ketelbant 
([27],  p.  156-165).  Bien  entendu,  ces  methodes  sont  specialement 
adaptdes  &  1 ’etude  du  malt  ou  des  extraits  de  malt  ;  on  ne  peut,  de  ce 
fait,  les  appliquer  telles  quelles  5  l’essai  de  la  diastase  officinale.  Elies 
utilisent  en  general  l’amidon  soluble  type  Lintner  (solubilise  par  CIH 
5  froid)  comme  mature  passive.  L ’hydrolyse  est  pratiqu£e  vers  20°  en 
milieu  tampone  5  pH  4,3  par  un  tampon  acide  acetique-ac<5tate  de 
sodium. 

Fleury  ([28],  p.  40)  definit  par  activite  d’une  diastase  la  grandeur 

g 

A  =  jy-y  ou  S  est  la  quantite  de  substrat  hydrolysee  pendant  le 

temps  T  par  un  poids  D  de  diastase.  La  formule  n’a  de  sens  qu’autant 
que,  dans  les  conditions  d’une  mesure,  S  est  proportionnel  k  D  et  a  T. 
On  a  vu  que  la  proportionnalite  de  S  5  D  est  assurde  jusque  environ 
50  %  de  l’hydrolyse.  On  a  done  jusque  14,  pour  un  temps  donne  et 
toutes  conditions  etant  comparables,  S=  fc.D.  (Loi  de  proportion¬ 
nalite  de  Kjeldahl). 

Pour  de  fortes  concentrations  en  diastase,  MUe  Philoche  [52]  propose 
une  formule  &  deux  termes  8=11!  D  —  k2  D2,  qui  represente  mieux 
les  r^sultats  et  se  ramene  5  la  pr^cedente  pour  D  petit,  D2  etant  alors 
n^gligeable  devant  D.  On  pourra  toujours  se  placer  dans  ces  con¬ 
ditions. 

La  proportionnalite  au  temps  est  moins  bien  assume.  Toutefois, 
les  rfeultats  du  tableau  I  montrent  que  la  reaction  est  pratiquement 
lin^aire  jusque  environ  50  %  d’hydrolyse.  Et  l’on  a  dans  ce  domaine 
S  =  k’  T.  On  est  done  dans  les  conditions  requises  pour  determiner  A. 
De  fait,  les  valeurs  troupes  pour  A  qui  figurent  au  tableau  I  sont 
sensiblement  constantes  dans  l’intervalle  envisage. 

La  methode  est  done  satisfaisante  et  merite  d’etre  etudide  de  plus 

(4  suivre). 

Ch.  Morin. 


J.  Langlois. 
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Action  des  anesthesiques  locaux  sur  la  cellule  vegetale. 

deuxiEme  note 

Action  quantitative  da  para-amlnobenzoyl-diethylaminoethanol 

sur  le  contenu  cellulaire  de  FAscoidea  rubescens  (Brefeld). 

Influence  de  lacide  qui  saliQe  la  base  alcaloidique . 

L’un  de  nous  (*)  a  montr6,  avec  ses  collaborateurs,  que  l’activite 
pharmacodynamique  de  certaines  bases  alcaloi'diques  [  cocaine,  para- 
aminobenzoyl-diethylaminoethanol  (base  de  la  novocaine),  morphine, 
atropine]  varie  selon  l’acide  qui  salifie  ces  bases.  D’une  fagon  g£n£- 
rale,  sauf  en  ce  qui  concerne  1 ’action  de  l’atropine  sur  Fce.il  enuciee 
de  grenouille,  oh  Faction  pharmacodynamique  est  complexe,  si  l’on 
considfere  l’application  directe  sur  le  tissu  en  experience,  le  phenyl- 
propionate  se  montre  superieur  au  chlorhydrate,  et  le  chlorhydrate 
superieur  au  citrate.  II  nous  a  paru  interessant  de  voir  si  ces  diffe¬ 
rences  constatees  sur  des  tissus  animaux  se  retrouvaient  sur  des  tissus 
vegetaux  cl  cellules  isoiement  visibles. 

Pour  ceci,  nous  avons  utilise  la  technique,  mise  au  point  dans  la 
note  precedente,  avec  P.  Gavaudan,  qui  consiste  k  determiner  la  dose 
la  plus  faible  du  sel  alcaloidique  capable  de  modifier  l’equilibre  cyto- 
plasme-vacuome  de  YAscoidea  rubescens  (Hemiascomycetes). 

Utilisant  des  solutions,  dans  l’eau  de  conduite,  de  phenylpropio- 
nate,  de  chlorhydrate  et  de  citrate  de  para-aminobenzoyl-diethylami- 
noethanol,  ajustees  au  m£me  pH,  nous  avons  perfuse  les  filaments 
myceiiens  jusqu’h  apparition  des  vacuoles  spheriques.  Par  de  nom- 
breux  essais,  a  la  temperature  de  16°  a  18°,  nous  avons  determine 
pour  chaque  sel  la  concentration  seuil. 

Le  tableau  I  donne  les  resultats  obtenus  avec  des  solutions  ajustees 
a  pH  5, 6-5, 8  &  l’aide  des  acides  correspondants  : 

Tableau  I. 

SELS 

de  paraammobenzoyldidthylaminodthanol 
h  pH  5,6  -  5;8 

Citrate .  M/  60  0  gr.  393 

Chlorhydrate  (novocaine) .  M/100  0  gr.  236 

PhOnylpropionate .  M/150  0  gr.  157 

I.  J.  Regnier  et  R.  David.  C.  R.  Ac.  Sc.,  1935,  200,  p.  1428. 

J.  Regnier,  R.  Delangb  et  R.  David.  C.  R.  Ac.  Sc.,  1936,  202,  p.  591. 

J.  Regnier  et  A.  Quevauvili.er.  C.  R.  Soc.  Biol.,  1936,  122,  p.  251  ;  1937,  125, 
p.  627  ;  1939,  130,  p.  1461. 

J.  Regnier,  S.  Lambin  et  E.  Szollosy.  C.  fi.  Soc.  Biol.,  1936,  122,  p.  758. 

J.  Regnier  et  A.  Quevauviller.  C.  R.  Ac.  Sc.,  1937,  205,  p.  251. 

J.  Regnier  et  S.  Lambin.  C.  R.  Soc.  Biol.,  1938,  127,  p.  113  ;  1938,  127,  p.  116  ; 
1938,  127,  p.  294. 
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Le  tableau  II  donne  les  r^sultats  obtenus  avec  des  solutions  de 
pH  7,4  : 

Tableau  II. 


do  paraaminobenzoyldidthylaminodthanol 
en  solution 
4  pH  :  7,4 


CONCENTRATION 

moldculaire, 


CONCENTRATION 


Citrate .  M/500  0  gr;  047 

Chlorhydrate  (novocalne)  .  .  .....  M/700  0  gr.  034 

Phenylpropionate .  M/800  0  gr.  030 


De  ces  resultats  nous  pouvons  tirer  les  deductions  suivantes  : 

1°  Conform6ment  aux  constatations  ddjSt  faites  avec  la  cocaine,  nous 
retrouvons  ici  l’influence  favorable  d’une  plus  grande  concentration 
en  ions  OH  sur  1 ’activity  des  divers  sels  de  para-aminobenzoyl-diethyl- 
aminoethanol  et  en  particulier  du  chlorhydrate  (novocaine). 

2°  Aussi  bien  au  pH  5, 6-5, 8,  qui  est  trfes  voisin  de  celui  oh  nous 
avons  jusqu’ici  travailie  (solution  dans  l’eau  distillde)  qu’au  pH  7,4 
qui  est  celui  du  solvant  actuel  (solution  dans  l’eau  de  conduite),  nous 
constatons  que  le  phenylpropionate  est  plus  actif  que  le  citrate. 
Cependant,  4  pH  7,4  les  differences  entre  les  activites  des  trois  sels 
sont  plus  petites  qu’St  pH  5, 6-5, 8.  Ceci  s’explique  aisement  par  la 
teneur  plus  grande  en  sel  non  decompose  &  pH  5, 6-5, 8  qu’St  pH  7,4. 
A  ce  dernier  pH,  en  effet,  en  dehors  d’autres  causes,  probablement 
plus  importantes  (2),  la  base  mise  en  liberte  tend  &  imposer  son  indif- 
ferente  activite. 

II  importait  de  voir,  avec  des  solutions  de  sels  mineraux  des  dif- 
ferents  acides,  s’il  se  produisait,  sur  le  vacuome,  les  phenomenes 
signaies  plus  haut  :  des  solutions  &  M/100  et  St  M/50  de  phenylpro¬ 
pionate  de  sodium,  de  chlorure  de  sodium  et  de  citrate  trisodique  a 
2  0H2,  dans  l’eau  de  conduite  et,  sans  ajustement,  St  pH  voisins  ou 
assez  voisins  de  7,4,  n’ont  presente  aucune  action  sur  le  vacuome. 

En  risumd,  nous  retrouvons  sur  les  filaments  myceiiens  de 
VAscoidea  rubescens  les  monies  resulats  que  sur  d’autres  organismes 
ou  organes  animaux  (comee  du  lapin,  nerfs  de  grenouille,  poissons)  : 
le  phenylpropionate  de  para-aminobenzoyl-diethylaminoethanol  est 
plus  actif  que  le  chlorhydrate,  qui  1’est  lui-m£me  plus  que  le  citrate. 

Jean  R£gnier.  Andre  Quevauviller. 

( Laboratoire  de  la  Pharmacie  de  I’Hdpital  Ambroise-Pari, 
d.  Boulogne-sur-Seine.) 

2.  J.  Regnier.  Thise  Doct.  Sciences,  Paris,  1925. 
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Recherche  des  medicaments  antipaludiques  synthetiques 
dans  les  urines, 

Depuis  que  l’emploi  des  medicaments  synthetiques  contre  le  palu- 
disme  s’est  generalise,  les  cliniciens  se  sont  preoccupes  de  suivre 
leur  elimination  par  les  voies  urinaires,  et  de  nombreuses  methodes 
de  detection  de  ces  produits  ont  ete  publiees  au  cours  de  ces  dernikres 
annees.  Leur  connaissance  est  d’un  interdt  certain  pour  le  medecin 
ou  le  pharmacien  colonial,  appeie  frequemment,  du  fait  des  circons- 
tances,  k  pratiquer  lui-meme  de  tels  examens. 

La  therapeutique  antipaludique  utilise  essentiellement  trois  medi¬ 
caments  synthetiques  :  la  «  quinacrine  »,  schizonticide,  —  la  «  rodo- 
prequine  »,  gametocide,  —  et  enfin  la  «  premaline  »  qui,  par  associa¬ 
tion  de  ces  deux  premiers  composes,  represente  une  medication  totale. 

Rappelons  tout  d’abord  que  ces  produits  appartiennent,  soit  au 
groupe  de  l’acridine,  soit  k  celui  de  la  quinoieine,  et  qu’ils  possedent 
tous  une  coloration  jaune.  Ainsi,  au  point  de  vue  chimique,  la  «  quina¬ 
crine  »  (ou  atebrine  allemande)  est  le  dichlorhydrate  de  la  chloro-2- 
diethylaminopentylamino-5-methoxy-7-acridine  ;  la  «  rodopre.quine  » 
est  un  melange  k  parties  egales  de  deux  derives  de  formules  trks 
voisines  :  la  «  rhodoquine  »  —  710  F  ou  (N-diethylaminopropyl-8-amino- 
6-methoxyquinoieine)  et  la  «  praequine  »,  ou  plasmochine  allemande 
(N-diethylaminoisopentyl-8-amino-6-methoxyquinoieine),  fixes  Si  un 
acide  organique  inerte  sous  forme  de  sel  insoluble.  Enfin,  la  «  prema¬ 
line  »  renferme  des  proportions  determinees  de  «  praequine  »,  «  rhodo¬ 
quine  »  et  «  quinacrine  ». 

Ayant  eu  &  faire  nous-m£mes  ces  recherches,  nous  avons  utilise 
quelques-unes  de  ces  methodes  en  y  apportant  quelquefois  des  modi¬ 
fications  (methodes  de  Tropp  et  Weise  [1],  Lataste  et  Farinaud  [2], 
Dantec  [3],  Hecht  [4]  pour  la  «  quinacrine  »,  —  de  Ionesco-Matiu  [5] 
et  Le  Heux  [6]  pour  la  «  praequine  »  ou  la  «  rhodoquine  »).  Puis  nous 
avons  employe  des  methodes  personnelles  basees  sur  les  proprietes  de 
ces  corps  (precipitation  par  les  reactifs  precipitant  les  alcaloi'des, 
fluorescence,  formation  d’acridone),  ou  sur  l’aplication  A  1 ’urine  de 
reactions  de  coloration  signaiees  par  les  auteurs  (methodes  de  Rosen- 
thaler  [7]  et  de  Tchitchibabine  et  Hoffmann  [8]  pour  la  «  prae¬ 
quine  »). 

Cet  expose  comportera  essentiellement  deux  parties  :  La  premiere 
sera  reservee  k  une  etude  analytique  des  methodes  proposees  pour  la 
detection  et  le  dosage  des  derives  antipaludiques  dans  l’urine.  La 
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seconde  partie  donnera  au  mddecin  un  tableau  aussi  complet  que 
possible  des  modalitds  d’emploi  de  ces  methodes  en  fonction  de  la 
clinique. 


A.  —  Methode  de  recherche  et  de  dosage  des  antipaludiques 
synthetiques. 

Au  point  de  vue  analytique,  il  y  a  lieu  d’dtudier  successivement  : 
les  ddrivds  de  la  quinoline,  «  praequine  »  et  «  rhodoquine  »,  cons- 
tituant  :  la  «  rodoprdquine  »,  puis  la  «  quinacrine  »,  enfin  la  «  prdma- 
line  ». 


I.  —  Praequine  et  rhodoquine. 

Ces  deux  corps,  de  formule  tres  voisine,  ont  des  proprietds  presque 
identiques.  Ils  fournissent  des  derives  d’oxydation  colords  (par  la  tdtra- 
chloroquinone  ou  l’acide  iodique  notamment) ,  et  se  copulent  avec 
l’acide  sulfanilique  diazotd  pour  former  un  azoique  rouge.  Ils  donnent 
des  prdcipitds  amorphes  avec  les  rdactifs  de  prdcipitation  des  alca- 
loides  (rdactif  de  Tanret,  etc.)  :  ce  sont  ces  propridtds  qui  sont 
utilisdes  pour  leur  recherche  dans  1’urine.  Ils  donnent  dgalement  des 
rdactions  de  reduction  et  de  coloration  (rdduction  du  chlorure  d’or 
et  de  l’acide  phosphomolybdotungstique  signalde  par  Marangoni)  [9]. 
La  rdduction  de  l’acide  phosphomolybdotungstique  est  employde  pour 
la  recherche  dans  le  sang,  mais  non  dans  l’urine  (Nandi  et 
Ditschitt  [10]. 

Recherche.  —  On  peut  mettre  ces  corps  en  dvidence  gr&ce  au 
prdcipitd  qu’ils  donnent  avec  le  rdactif  de  Tanret  (les  rdactifs  de 
Mayer-Valser,  d’EsBACH  et  le  ferrocyanure  de  potassium  sont  moins 
sensibles),  soit  directement  dans  l’urine  jusqu’4  2  milligr.  par  litre, 
soit  apres  extraction  de  la  base  par  Tether  et  formation  d’un  sel 
jusqu’i  0,2  milligr.  par  litre. 

1°  Directement  :  A  10  cm3  d’urine,  acidifide  par  0,2  cm3  d’acide  acdtique 
pur,  on  ajoute  2  cm3  du  rdactif  de  Tanret  et  attend  dix  minutes  :  on  a 
un  prdcipitd  net.  Si  l’urine  contient  de  l’albumine  ou  des  pseudo-albu- 
mines,  la  rdaction  n’a  plus  de  valeur  (on  s’en  assurers  en  chauffant  de 
l’urine  acidulde  par  l’acide  acdtique). 

2°  Aprds  extraction  :  Si  le  rdactif  de  Tanret  ne  prdcipite  rien  directement, 
il  faut  extraire  la  base  &  l’dther.  100  cm3  d’urine,  alcalinisde  par  5  cm3 
de  potasse  au  quart,  sont  agitds  cinq  minutes  [sans  dmulsionner  (‘l],  une 
fois  avec  50  cm3  et  deux  fois  avec  30  cm3  d’dther,  puis  les  dthers  mdlangds 
sont  agitds  avec  10  cm3  d’acide  acdtique  &  2  %.  A  5  cm3  de  cette  solution 

1.  En  cas  d’dmulsion,  il  suffira  d’agiter  avec  5  cm3  d’alcool. 
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d’ac6tate  (colorSe  en  jaune  faible  si  elle  renferme  «  praequine  »  ou  «  rhodo- 
quine  »)  on  ajoute  1  cm3  de  rgactif  de  Tanret  et  attend  trois  minutes  (sans 
chauffer).  Avec  0  milligr.  01  on  a  un  precipit5,  ce  qui  permet  de  retrouver 
0  milligr.  2  par  litre. 

Dosage.  —  Nous  mentionnerons  seulement  pour  m4moire  la 
mdthode  mercurim6trique  de  Ionesco-Matiu  (precipitation  par  le 
r4actif  de  Mayer-Valser  et  dosage  de  l’ion  mercurique)  qui  n'est 
sensible  qu’Si  1  centigr.  de  «  praequine  ».  On  a  cherch6  des  m4thodes 
plus  sensibles. 

Reaction  au  chloranile  (Reaction  de  Schuleman,  Schonhofer  et 
Wingler,  signaiee  par  Le  Heux  et  Rosenthaler)  . 

Apr&s  extraction  de  la  base  &  l’ether,  sur  100  cm3  d ’urine,  comme  plus 
haut,  l’ether  est  Iav6  par  deux  agitations  avec  10  cm3  de  soude  N/100, 
puis  agite  avec  6  cm3  d’acide  ac4tique  4  2  %.  A  cette  solution  d ’acetate  de 
«  praequine  »  ou  «  rbodoquine  »  on  ajoute  4  cm3  d’acide  acetique  pur, 
melange,  ajoute  0  gr.  01  de  chloranile  (tetrachloroquinone),  chauffe  trois 
minutes  au  bain-marie  bouillant,  refroidit,  verse  encore  10  cm3  d’eau  et 
agite  avec  1,5  cm3  de  chloroforme.  On  a  une  coloration  bleue  qui  passe 
dans  le  chloroforme,  encore  visible,  pour  1/50  de  milligr.  On  compare  5 
des  solutions  etalons  contenant  de  0  milligr.  05  4  0  milligr.  5  de  «  prae¬ 
quine  »  ou  «  rhodoquine  »  dans  10  cm3  d’acide  ac6tique  au  demi  et  trait4es 
de  la  mfime  fafon. 

Reaction  avec  le  riactif  diazo  (mentionnee  par  Le  Heux  et  ses  colla- 
borateurs). 

Si  l’on  n’a  pas  de  chloranile,  on  peut  employer  cette  reaction. 

Aprfes  le  mSme  procedS  d’extraction  de  la  base,  lather  est  agitd  avec 
2  cm3  de  C1H  &  0,30  %.  A  cette  solution  de  chlorhydrate,  on  ajoute  une 
pinc4e  d ’acetate  de  soude,  complete  Si  3  cm3  d’eau  et  verse  successivement 
V  gouttes  de  r4actif  diazo  pr4par4  extemporan4ment  : 

0  cm3  5  de  nitrite  de  soude  h  5  % ; 

6  cm3  de  solution  satur4e  d’acide  sulfanilique  dans  C1H  k  5  %. 

On  ajoute  ensuite  III  gouttes  d’ammoniaque  au  1/10®.  On  a  une  colo¬ 
ration  qui  va  de  l’orang6  au  rouge  pour  0  milligr.  05  5  1  milligr.  de 
«  praequine  »  ou  «  rhodoquine  ».  On  compare  Si  des  4talons  traitds  de  la 
mtoe  fafon. 

Ces  deux  m4thodes  permettent  de  doser  0  milligr.  5  par  litre- 
Elies  ne  sont  pas  g£n4es  par  la  presence  de  quinacrine. 

Reaction  d  I’acide  iodique  (reaction  de  Tchitchibabine  et  Hoff¬ 
mann).  Cette  reaction  est  la  plus  sensible.  Elle  permet  de  doser 
0  milligr.  1  par  litre,  mais  ne  peut  pas  etre  utilis4e  en  presence  de 
quinacrine  qui  trouble  la  coloration  (elle  devient  gris  fonc4). 
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Aprfes  l’extraction  habituelle  de  la  base  4  lather  sur  100  cm*  d’urine 
et  lavage  de  lather,  celui-ci  est  agit6  vigoureusement  avec  10  cm*  de 
S04H2  &  1/100.  Sur  1  cm*  de  cette  solution  sulfurique,  dilu6  k  10  cm*  avec 
de  l’eau,  on  verse  5  cm*  d’acide  iodique  5  10  %. 

a)  S’il  n’y  a  pas  de  coloration  violette  au  bout  de  cinq  minutes,  prendre 
5  cm*  de  la  solution  sulfurique  et  faire  la  reaction  comparativement  avec 
5  cm3  d’une  solution  6talon  k  1/1.000.0006,  en  ajoutant  seulement  2  cm*  5 
d’acide  iodique.  Une  reaction  negative  aprfes  cinq  minutes  indique  qu’il 
y  a  moins  de  0  milligr.  1  par  litre. 

b)  Si,  avec  1  cm3  de  cette  solution  sulfurique,  on  a  une  coloration 
violette  plus  ou  moins  intense,  on  fait  des  dosages  comparatifs  avec  des 
solutions  fitalons  contenant  0,1  milligr.  de  «  praequine  »  ou  «  rhodoquine  » 
dans  10  cm3. 

Avec  la  «  praequine  »,  la  coloration  violette  aparalt  au  bout  de  trois 
minutes  et  reste  stable  au  moins  dix  minutes.  Avec  la  «  rhodoquine  », 
elle  est  plus  lente  5  apparaitre  (d’autant  plus  que  la  solution  est  plus 
riche)  et  beaucoup  moins  stable  (trois  k  quatre  minutes). 

II.  —  Quinacrine. 

La  «  quinacrine  »,  comme  les  deux  composes  pr^c^dents,  donne  des 
precipit4s  amorphes  avec  les  r^actifs  de  precipitation  des  alcaloides. 
Elle  donne  aussi  des  derives  d’oxydation  (par  exemple  avec  l’eau  de 
brome).  Sa  solution  est  d’un  beau  jaune  avec  une  fluorescence  verte 
intense.  Par  chauffage  de  la  solution  aqueuse  d’un  sel  de  «  quina¬ 
crine  »,  il  se  forme  une  diamine  et  de  la  chloro-2-methoxy-7-acridone. 
Telles  sont  les  prorietes  de  ce  corps  sur  lesquelles  sont  bashes  les 
methodes  de  recherche. 

Recherche.  —  On  peut  caracteriser  la  «  quinacrine  »  dans  l’urine  par 
le  r6actif  de  Tanret  ou  par  la  fluorescence,  soit  directement  (pour 
10  milligr.  par  litre  et  plus),  soit  par  extraction  de  la  base  au  moyen 
de  lather  (jusqu’5  0  milligr.  25  par  litre). 

1°  Par  le  riactif  de  Tanret. 

a)  Recherche  directe  : 

On  v5rifle  tout  d’abord  l’absence  d’albumine.  Pour  cela  :  on  chauffe  A 
l'ebullition  5  cm*  d’urine  acidifi6e  par  0  cm*  1  d’acide  acdtique.  S’il  y  a 
un  pr6cipit5  (albumine  ou  pseudo-albumine),  on  ne  peut  continuer.  S’il 
ne  se  produit  rien,  on  ajoute  1  cm*  de  riactif  de  Tanret  et  on  a  un 
pr6cipit6  (il  apparatt  encore,  mais  plus  lentement,  avec  5  milligr.  par 
litre).  Le  reactif  de  Mayer-Valser  peut  fitre  employ^.  Le  riactif  d’EsBACH 
et  le  ferrocyanure  de  potassium  sont  moins  sensibles. 

b)  Apr&s  extraction  : 

Si  l’on  n’a  rien  directement  dans  l’urine  (moins  de  10  milligr.  par 
litre),  on  extrait  la  base  5  l’5ther,  par  la  m£thode  habituelle,  sur  100  cm* 


RECHERCHE  DES  MEDICAMENTS  ANTIPALUDIQUES  DANS  LES  URINES  311 

d'urine  et  agite  lather  avec  3  cm3  d’acide  antique  It  2  %.  La  solution 
d’acdtate  de  quinacrine  est  color4e  et  l’in-tensit§  de  la  coloration  sert  d4jii 
k  en  appr4cier  la  quantity.  (Tropp  et  Weise  font  un  dosage  colorim4trique 
par  comparaison  &  une  solution  6 talon,  mais  pour  des  colorations  faibles 
la  technique  est  plus  difficile.  Plus  tard,  Weise  a  mis  au  point  un  dosage 
au  spectrophotomfetre  de  Pulfrich).  A  cette  solution  on  ajoute  1  Cm3  da 
reactif  de  Tanret  et  attend  trois  minutes  (sans  chauffer). 

Avec  0  milligr.  5  %,  pr4cipit6  au  bout  de  deux  &  trois  minutes. 

Avec  1  milligr.  %,  pr6cipit4  au  bout  de  une  &  deux  minutes. 

Avec  2  milligr.  %  et  plus,  pr4cipit4  immediat. 

2°  Par  Vexamen  de  la  fluorescence- 

Examen  direct  :  n’est  valable  que  dans  le  cas  ou  1' urine  renferme 

10  milligr.  de  produit  par  litre,  au  minimum. 

On  met  un  peu  d’urine  filtree  et  dilute  au  1/5  avec  de  l’eau,  dans  un 
tube  &  hdmolyse  place  dans  un  petit  fluoroscope  tr6s  facile  h  construire 
et  k  transporter. 

A  une  petite  boite  en  carton  de  :  6  cm  de  longueur,  4  cm.  de  largeur, 
3  cm.  de  hauteur,  revfitue  de  papier  noir  &  l’int6rieur,  on  fait  deux  ouver- 
tures  dans  le  couvercle,  pour  passer  les  tubes  &  h^molyse  et  deux  ouver- 
tures  lat4rales  situdes  en  face  des  premieres.  Elies  permettent  d’eclairer 
a  1’aide  d’une  lampe  dlectrique  de  poche  les  tubes  &  hdmolyse,  dont  la 
partie  supdrieure  est  entourde  d’uii  manchon  de  papier  noir  mobile  de 
2  cm.  de  diametre  et  de  8  cm.  de  hauteur  (pour  la  protdger  de  la  lumifere 
exterieure) .  On  entoure  le  dispositif  de  papier  noir,  sauf  le  c6td  ou  I’on 
doit  manipuler  la  lampe  et,  celle-ci  dtant  dclairde,  on  regarde  la  fluores¬ 
cence  par  en  haut.  Si  l’on  a  deux  tubes,  on  ddplace  leg&rement  la  lampe 
pour  dclairer  successivement.  (La  figure  suivante  montre  notre  boite 
et  l’ensemble  du  dispositif.)  Dans  un  endroit  tr£s  dclaird,  il  est  bon  de  se 
mettre  sous  un  voile  noir. 

Si  l’on  veut  se  servir  du  fluoroscope  pour  comparer  deux  fluorescences, 

11  suffit  de  remplacer  dans  la  petite  boite  les  deux  ouvertures  par  une 
seule,  dans  laquelle  on  placera  les  deux  tubes  l’un  &  cdtd  de  l’autre, 
sdpards  par  un  carton  noir,  et  de  faire  une  seule  ouverture  latdrale.  Le 
faisceau  lumineux  arrivant  sur  les  deux  tubes  accolds,  les  dclairera  dgale- 
ment  et  il  n’y  aura  pas  besoin  de  ddplacer  la  lampe. 

Extraction  de  la  base  : 

Si  I’on  ne  voit  rien,  il  faut  extraire  la  base.  La  mdthode  la  plus  simple 
est  l’extraction  de  la  base  par  l’alcool  amylique,  suivant  la  technique  de 
Lataste  et  Farinaud  (dans  un  tube  il  essai,  20  cm3  d’urine  fraiche  agitde 
avec  2  gr.  de  carbonate  de  poptassium  et  5  cm3  d’alcool  amylique  ;  apres  uii 
quart  d’heure,  filtrer  sur  coton,  l’alcool  se  sdpareb  Avec  2  &  3  cm3  d’alcool 
amylique  qu’on  fait  passer  dans  le  tube  it  hdmolyse,  on  voit  la  fluores¬ 
cence  sur  fond  noir  jusqu’ii  1  milligr.  par  litre  et  au  fluoroscope,  jusqu’it 
0  milligr.  26  par  litre. 
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Notons  enfin  qu’il  est  possible  de  caractEriser  la  quinacrine  par  la 
formation  d’acridone.  Dans  l’urine  faiblement  acidifiEe  par  l’acide 
acEtique  et  chauffee  au  bain-marie  bouillant,  il  se  forme  de  l’acri- 
done  extractible  par  Father  :  on  regarde  la  fluorescence  bleue  de 
lather,  aprEs  concentration,  sur  un  fond  noir. 

Dosage.  —  De  5  cm3  d’urine,  on  extrait  la  base  par  27  cm3  5  du 


Boite  p  ur  tubes  A  himolyse. 


Fluoroscope  :  0,  ouverture  latgrale;  B,  boite  pour  tubes;  C,  cylindre  en  papier 
noir;  S,  support  portant  la  boite;  L,  lampe  electrique  de  poche;  P,  papier  noir. 


solvant  EthEro-alcoolique  ammoniacal  de  Dantec  (Ammoniaque, 
25  cm3;  alcool  k  95°,  50  cm3;  6th er  sulfurique,  200  cm3,  —  meilleur 
solvant  que  l’6ther,  d’aprEs  cet  auteur).  Apres  Evaporation  du  solvant, 
la  quinacrine  est  caractErisEe  soit  par  la  rEaction  de  Dantec  (par  l’eau 
de  brome  et  le  chlorure  stanneux  =  coloration  rose) ,  soit  par  la  fluo¬ 
rescence  dans  l’alcool  amylique  (suivant  Hecht)  et  dosEe  comparati- 
vement  k  des  Etalons  de  chlorhydrate  de  quinacrine  traitEs  de  la 
mEme  fapon  (2). 

2.  Nota.  —  Priparation  des  solutions  i talons .  —  La  quinacrine  est  .  un  sel 
(dichlorhydrate)  soluble,  bien  cristallis4,  de  bonne  conservation.  Les  solutions 
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M&thode  de  Dantec  : 

Nous  l’avons  14gerement  modifiAe  et  rendue  plus  sensible.  Dans  le 
liquide  provenant  de  l’urine  et  I’Atalon,  aprAs  le  chlorure  stanneux,  nous 
ajoutons  V  gouttes  de  soude  &  36°  B.  et  aprfes  centrifugation  du  prdci- 
pitA  d’oxyde  detain,  nous  obtenons  une  coloration  rose  nettement  plus 
accentuAe,  stable  durant  une  demi-heure.  On  peut  doser  ainsi  5  milligr. 
par  litre. 

Fluorescence  dans  I’alcool  amylique  •' 

Le  solvant  AthAro-alcoolique  ammoniacal  est  dvaporA  a  sec  doucement 
au  bain-marie.  On  dissout  le  residu  dans  2  cm3  de  C1H  N/100  et  3  cm3 
d’eau,  fait  passer  dans  un  tube  de  10  mm./lOO  mm.  et  agite  avec  2  gr. 
de  carbonate  de  potassium  et  1  cm3  d’alcool  amylique  pendant  deux 
minutes.  On  laisse  reposer.  L’alcool,  plus  ou  moins  colors,  est  compard 
A  des  solutions  Atalons  (0  cm3  1  A  1  cm3  de  solution  A  1/10.000  et  eau 
Q.  S.  5  cm3)  traitAes  de  la  mSme  fafon.  On  peut  doser  ainsi  2  milligr. 
par  litre  et,  eil  Apuisant  10  cm3  d’urine,  jusqu’A  1  milligr.  par  litre. 

Au-dessus  de  10  milligr.  par  litre,  il  faut  diluer  l’urine,  car  la  colora¬ 
tion  trop  intense  ne  permettrait  pas  de  voir  de  petites  differences. 


Toutes  ces  reactions  sont  realisables  en  presence  de  «  rhodoquine  » 
ou  de  «  praequine  ». 


B.  —  Quelle  methode  cfioisir  ? 

AprAs  avoir  decrit  dans  cette  Atude  les  techniques  qui  nous  paraissent 
les  plus  simples  et  les  plus  sensibles  pour  la  detection  des  antipalu- 

A  1/1.000  et  A  1/10.000  peuvent  Stre  gardees  pendant  quelques  jours  dans  un 
endroit  frais  et  A  l’abri  de  la  lumifere 

Pour  les  solutions  dtalons  de  praequine  ou  rhodoquine,  il  est  necessaire 
d’extraire  la  base  et  de  preparer  extemporan6ment  le  sulfate  de  praequine  ou  de 
rhodbquine. 

Dans  une  ampoule  A  decanter,  on  met  1  gr.  14  de  praequine  (=  0  gr.  SO  de 
base)  ou  1  gr.  18  de  rhodoquine  (=  0  gr.  50  de  base).  Le  produit  vendu  dans 
le  commerce  est,  en  effet,  un  sel  insoluble  (d’un  acide  organique  inerte)  de 
praequine  ou  de  rhodoquine. 

On  ajoute  50  cm3  d’eau,  2  cm3  de  soude  A  36°  B,  puis  20  cm3  de  chloroforme. 
On  agite  vivement,  d6cante  le  chloroforme  au  travers  d’un  filtre  imprAgnA  de 
ce  solvant.  On  Apuise  A  nouveau  avec  20  cm3,  puis  15  cm3  de  chloroforme.  Les 
liqueurs  chloroformiques,  rAunies  dans  une  fiole  conique.  sont  AvaporAes  douce¬ 
ment  au  bain-marie.  Vers  la  fin,  on  couche  la  Hole  sur  le  bain-marie  afin  de 
vider  les  vapeurs.  Quand  il  n’y  a  plus  d’odeur  de  chloroforme,  on  dissout  la 
base  dans  10  cm3  de  S04H2  A  1/10  (en  volume)  et  dilue  A  50  cm3  avec  de  l’eau. 
On  a  une  solution-mfere  A  1/100  qui  sert  A  faire  les  solutions  dilutes  A  1/2.000 
(reaction  au  chloranile,  au  rAactif  diazo)  et  A  1/50.000  (reaction  A  l’acide  iodique). 
La  solution-mAre  se  conserve  une  dizaine  de  jours  dans  un  endroit  frais,  A  l’abri 
de  la  lumiAre  en  ilacon  bien  bouchA.  Les  solutions  dilutes  doivent  6tre  faites 
tous  les  deux  jours 
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diques  synthetiques  dans  1 ’urine,  nous  nous  efforcerons  de  pr6ciser 
leurs  modalites  d’emploi  :  le  choix  de  la  methode  variera  suivant  que 
le  praticien  se  propose  une  recherche  qualitative  ou  un  dosage,  et 
suivant  qu’il  se  trouve  en  presence  d’un  seul  produit  ou  d’une  associa¬ 
tion  mMicamenteuse  (3);  sa  tache  sera  parfois  mSme  compliqu6e  par 
la  presence  d’616ments  perturbateurs  comme  l’albumine. 

Trois  cas  principaux  peuvent  se  presenter  : 

1°  Le  midecin  vent  identifier  et  doser  les  bases  quinottiques 
[rhodoquine  ou  praequine ]. 

La  recherche  se  fait : 

En  l'absence  d’albumine  :  par  precipitation  directe  an  moyen 
du  reactif  de  Tanret  ; 

En  presence  d’albumine  ou  en  cas  de  faibles  concentrations  en 
medicament  :  par  precipitation  au  moyen  du  reactif  de  Tanret, 
apres  extraction  prealable  de  la  base  par  1 ’ether. 

Le  dosage  (4)  necessite  l’extraction  de  la  base  :  la  reaction  a 
l’acide  iodique,  trfcs  sensible,  est  la  plus  recommandable  ;  on  devra 
se  souvenir  cependant  qu’elle  perd  toute  sa  specificite  si  le  malade 
a  re^u  de  la  quinacrine  depuis  moins  d’un  mois,  ou  de  la  quinine 
depuis  moins  de  quatre  jours.  On  emploiera,  dans  ces  cas,  les  reac¬ 
tions  au  reactif  diazo  ou  au  chloranile,  toutes  deux  permettant  un 
dosage  convenable. 

2°  Le  midecin  veut  identifier  et  doser  la  quinacrine  seule. 

La  recherche  se  fait  : 

En  l’absence  d’albumine  et  d’autres  medicaments  :  par  precipi¬ 
tation  directe  au  moyen  du  reactif  de  Tanret. 

En  presence  d’albumine  ou  d’autres  medicaments  :  par  l’etude 
de  la  fluorescence,  k  l’aide  de  fluoroscope,  soit  directe  dans 
l’urine  diluee  au  quart,  soit  (en  cas  de  quantites  faibles  de 
produit)  aprfes  extraction  de  la  base  a  l’alcool  amylique 
(methode  de  Lataste  et  Farinaud). 

Le  dosage  se  fait  aprfes  extraction  de  la  base  paT  le  liquide  ethero- 
ammoniacal  de  Dantec.  La  methode  la  plus  sensible  consiste  k  faire 
passer  l’extrait  dans  l’alcool  amylique  et  k  comparer  la  fluorescence 
dans  l’alcool  amylique  4  celle  des  solutions  etalons. 


3.  Les  reactions  de  precipitation  par  le  reactif  de  Tanret,  les  reactions  d'oxyda- 
tion  (acide  iodique,  eau  de  brome)  et  la  recherche  de  l’acridone  ne  peuvent  pas 
se  faire  en  presence  de  quinine.  On  peut  employer  dans  ce  cas,  pour  la  ‘  rhodo¬ 
quine  ou  la  praequine,  la  reaction  au  'ehloranile  et  au  reactif  diazo  ;  pour  la 
quinacrine,  l’examen  de  la  fluorescence,  directement  ou  aprfes  passage  dans 
l’alcool  amylique. 

4.  La  rhodoquine  et  la  praequine  donhent  les  mSmes  reactions,  et  posshdent 
Les  resultats  obtenus  pourrOnt  6tre  traduits 

uine,  ou  rodoprequine,  suivant  le  m6dica- 
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La  presence  de  «  praequine  »,  «  rhodoquine  »  ou  quinine  ne  g4ne 
pas  ;  par  contre,  la  methode  de  Dantec  a  l’eau  de  brome  et  au  chlo- 
rure  stanneux  ne  peut  pas  s’appliquer  en  presence  de  quinine. 

3°  Le  mMecin  veut  identifier  et  doser  la  primaline. 

La  «  prdmaline  »  etant  une  association  de  «  quinacrine  »,  «  rhodo¬ 
quine  »  et  «  praequine  »,  on  reconnaitra  son  passage  dans  l’urine  au 
moyen  des  methodes  d ’identification  de  la  «  quinacrine  ». 

'  Si  le  medecin  veut  verifier  que  le  malade  a  bien  absorbs  de  la 
«  pr^maline  »  et  non  de  la  «  quinacrine  »  seule,  il  pourra  s’en  assurer 
en  faisant  dans  d’urine,  en  mfime  temps  que  la  recherche  de  la  «  quina¬ 
crine  »,  le  dosage  des  bases  gametocides  («  praequine  »  ou  «  rhodo¬ 
quine  »)  par  les  methodes  pr6c6demment  indiqu^es. 


Avec  un  peu  d’exp6rience,  les  methodes  que  nous  venous  d’indiquer 
sont  d’un  emploi  facile  ;  elles  permettent  de  faire  des  verifications 
rapides  et  de  suivre,  par  des  dosages  reguliers,  le  rythme  de  l’eiimi- 
nation  urinaire. 

L’eiimination  journalise,  nous  le  rappelons,  represente  approxi- 
mativement  le  1/10  de  l’ingestion  quotidienne  et  se  prolonge  assez 
longtemps.  Les  concentrations  maxima  ne  depassent  guSe,  selon  les 
auteurs,  2  &  3  milligr.  par  litre  pour  la  «  praequine  »  ou  la  «  rhodo¬ 
quine  »  et  30  a  50  milligr.  pour  la  «  quinacrine  ». 


P.  Dubost.  Mlle  M.  Allinne. 

( Laboratoire  de  Pharmacodynamie  des  U sines  chimiques 
Rhdne-Poulenc.) 
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Preparation  de  la  morphine 
k  partir  des  capsules  seches  du  Pavot. 


Dans  nne  pricedente  revue  parue  dans  ce  journal  (Juin  1938),  nous 
avions  attir6  Vattention  des  pharmaciens  sur  la  preparation  de  la 
morphine,  d  partir  des  capsules  de  pavot. 

De  nouveaux  renseignements  nous  itant  parvenus,  nous  compUtons 
aujourd’hui  la  documentation  sur  ce  sujet. 

Tilloy  O,  pharmacien  A  Dijon,  dans  la  stance  du  16  avril  1823, 
annonpa  A  l’Acad^mie  des  Sciences,  Arts  et  Belles-Lettres  de  Dijon, 
qu’il  avait  trouve  la  morphine  dans  les  pavots  indigenes  mdrs  et  secs, 
ou  on  l’avait  inutilement  recherch^e  jusqu’A  ce  jour  et  deposa  sur  le 
bureau  un  6chantillon  du  produit  ainsi  obtenu. 

Le  proc4d4  de  preparation  fut  communique  par  Robiquet  au  Journal 
de  Pharmacie  du  10  janvier  1827  : 

Faites  un  extrait  aqueux,  traitez  cet  extrait  par  de  l’alcohol,  separez 
1 'alcohol  du  d£p6t  et  distillez.  Par  ce  premier  moyen,  vous  precipitez  en 
partie  la  matifere  gommeuse.  AprAs  la  distillation  de  l’alcohol,  vous  trou- 
verez  un  extrait  sirupeux,  que  vous  ferez  chauffer  de  nouveau  pour  lui 
donner  une  consistance  de  meiasse  ;  vous  le  reprendrez  par  de  nouvel 
alcohol.  Cette  fois,  il  se  precipitera,  outre  de  la  matiAre  gommeuse,  beau- 
coup  de  nitrate  de  potasse.  AprAs  avoir  sAparA  votre  alcohol  de  ces  deux 
substances  ,  vous  le  distillerez  ;  vous  reprendrez  ensuite  ce  second  extrait 
par  Q.  S.  d’eau,  et  vous  filtrerez  pour  en  sAparer  encore  une  grande  quan¬ 
tity  de  matiAre  rysiniforme.  On  peut  extraire  la  morphine  de  ce  liquide 
par  trois  rAactifs  :  1’ammoniaque,  le  sous-carbonate  de  soude  et  la 
magnysie  pure. 

L’ammoniaque  n’en  prycipite  pas  toute  la  morphine  ;  le  sous-carbonate 
de  soude  en  prycipite  davantage,  mais  il  a  l’inconvynient  de  syparer  aussi 
de  la  matiAre  rysineuse,  qui  alors  se  trouve  mfiiye  A  la  morphine.  La 
magnysie  est  pryfyrable,  mais  comme  il  est  cohteux  d 'employer  autant 
de  magnysie  pure,  vu  que  ce  liquide  contient  beaucoup  d’acide  acytique 
libre,  on  le  sature  en  partie  et  A  chaud,  par  du  carbonate  de  chaux.  On 
juge  par  1 'effervescence  qu’on  ne  doit  plus  en  ajouter  ;  alors  on  y  jette  de 
la  magnAsie  pure,  qui  donne  lieu  A  un  dygagement  d’ammoniaque  ;  on 
laisse  refroidir  vingt-quatre  heures  et  on  filtre  ;  on  lave  le  prAcipity  ;  lors- 
qu’il  est  sec,  on  le  traite  par  l’alcohol,  et  en  opyrant  ainsi  on  obtient  de 
la  morphine  de  toutes  les  espfeces  de  pavots.  J’ai  aussi  retiry  de  la  mor¬ 
phine  des  eaux-mferes. 

1.  Extrait  des  registres  des  deliberations  de  l’Academie  des  Sciences,  Arts  et 
Belles-Lettres  de  Dijon,  rapporte  dans  le  Journal  de  Pharmacie,  1827,  13,  p.  317-320. 
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La  m6me  armde,  P.  H.  Petit  (2),  pharmacien  A  Corbeil,  retira  par 
expression,  ou  par  decoction  dans  l’eau  acetique,  des  tiges  et  jeuilles 
vertes  du  pavot  une  certaine  quantity  de  morphine.  II  isola  egale- 
ment  2  %  de  cet  alcaloide  d’un  extrait  prepare  par  Seguin,  par 
decoction  des  capsules  skches  du  pavot  somnifAre. 

Une  reclamation  de  priority  sur  la  decouverte  de  la  morphine  dans 
une  mature  premiere  ordinairement  briilee  par  les  cultivateurs,  qui 
extraient  les  graines  pour  en  retirer  l’huile,  est  alors  faite  par 
Tilloy  (3). 

«  Au  reste,  je  ne  conteste  A  qui  que  ce  soit  l’invention  (sic)  de  la 
morphine  dans  les  capsules  et  dans  les  tiges  vertes  du  pavot  indigene. 
J’aurais  ete  plut&t  surpris  qu’on  ne  l’y  eut  pas  rencontree.  Quant 
A  moi,  je  suis  parvenu  k  trouver  de  la  morphine  dans  les  capsules 
sdches  de  toutes  les  esp&ces  de  pavots  indigenes,  c’est-A-dire  dans  une 
partie  de  la  plante  ou  plusieurs  chimistes  avaient  pretendu  qu’elle 
n’existait  plus,  et  M.  Petit  hii-mAme,  comme  le  prouvent  les  passages 
suivants  extraits  de  son  memoire  : 

Les  fleurs  paraissent  au  printemps  :  on  fait  la  r£colte  des  capsules 
quelque  temps  aprAs,  lorsqu’elles  ont  acquis  presque  toute  leur  grosseur, 
et  encore  Ms  vertes.  II  est  important,  lorsqu’on  se  propose  d’en  obtenir 
un  extrait  actif,  de  ne  point  les  laisser  mflrir  ;  car,  mtires  et  sfeches,  elles 
ne  contiennent  plus  le  sue  propre  A  cette  famille... 

«  ...  Or,  il  est  aujourd’hui  constant,  d’aprAs  mon  travail,  que  la 
morphine  peut  Stre  extraite  assez  abondamment  de  ces  capsules 
sAches,  pour  Atre  livrAe  k  un  prix  plus  has  que  celle  de  l’opium 
d’Orient,  surtout  lorsque  ce  dernier  se  vendait  de  30  A  40  fr.  le  1/2  R°; 
et  les  faits  le  prouvent,  puisque,  depuis  trois  annAes,  j’ai  fabriquA 
plus  de  8  livres  de  cette  morphine. 

«  S’agirait-il  de  la  superiority  du  proedde  de  M.  Petit  sur  le  mien  ? 
Je  la  reclame  encore,  et  je  laisse  a  juger  aux  chimistes,  qui  voudront 
bien  remarquer  que  M.  Petit  sacrifie  la  plante,  et  par  consequent  la 
graine  et  son  produit  oleagineux  ;  tandis  que  je  n’emploie  A  l’extrac- 
tion  de  la  morphine  que  les  capsules  s&ches,  ordinairement  brulAes, 
pour  la  plus  grande  partie,  aux  foyers  des  cultivateurs.  J ’utilise  done 
complA tement  la  graine,  alors  mOre,  pour  en  retirer  l’huile...  » 

C’est  done  au  debut  du  siAcle  dernier,  A  une  epoque  ou  la  fabri¬ 
cation  industrielle  de  la  morphine,  A  partir  de  l’opium,  etait  A  peine 
A  ses  debuts  —  la  morphine  n’ayant  ete  decouverte  qu’en  1817  par 

2.  P.-H.  Petit.  Sur  le  pavot  d’Orient  ou  de  Tournefort,  et  analyse  chlmique  de 
cette  plante.  Joam.  de  Pharm.,  1827,  13,  p.  170-184. 

3.  Tilloy.  Proc£d6  pour  extraire  la  morphine  des  capsules  sfeches  du  pavot 
indigene,  Jonrn.  de  Pharm.,  1827,  13,  p.  31-32  et  316-320. 
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Sertuerner  (4)  —  que  Tilloy  proposait  une  nouvelle  source  de  fabri¬ 
cation  de  cet  alcaloide.  Ce  n’est  qu’un  sitele  plus  tard  que  la  d6cou- 
verte  de  .Tilloy,  r£alis6e  industriellement,  menace  de  d6truire  les 
anciennes  m^thodes  de  preparation  de  la  morphine. 

Dans  la  description  de  son  proc6d4  d’extraction,  Tilloy  n’indique 
pas  la  quantity  de  tetes  de  pavot  qu’il  a  du  traiter  pour  obtenir  ces 
B  livres  de  morphine. 

Winckler  (5)  et  M.  E.  Merck  (6),  en  1831-1832,  contr61ant  les  r&ul- 
tats  de  Tilloy,  obtiennent  un  rendement  en  morphine  de  0,109  et 
0,117  p.  1.000  a  partir  des  capsules  sfcches. 

Cette  teneur  en  alcaloides  doit  varier  avec  l’etat  de  conservation  de 
la  matifere  premiere,  car  Tromsdorff  (7)  trouve  que  les  capsules  sfeches 
conserves  depuis  un  an  ne  renferment  plus  de  morphine  ou  de 
narcotine. 

Les  travaux  sur  la  presence  de  morphine  dans  la  plante  enti&re  et 
dans  les  capsules  de  pavot  furent  abandonnes  pendant  de  nombreuses 
ann6es  et  ne  furent  repris  qu’au  d6but  du  si5cle  suivant. 

En  1907,  dans  un  travail  sur  la  culture  de  diverses  varies  de 
pavots,  Thoms  (8 9)  indique  la  teneur  en  morphine,  narcotine  et  codeine 
des  capsules  fralches  de  pavot.  Comme  suite  a  ce  travail,  Allan  Malin 
Punkalaidun  (•)  etablit  la  teneur  en  morphine  des  capsules  vertes  et 
mures.  II  constate  qu’il  y  a  davantage  d’alcalo'ides  dans  les  capsules 
fraiches  et  qu’au  cours  de  la  maturation,  la  teneur  en  morphine  dimi- 
nuerait  alors  que  la  richesse  en  narcotine  et  codeine  augmenterait. 

MORPHINE  NARCOTINE,  CODEINE 

100  gr.  de  capsules  vertes .  0,050  0,011 

100  gr.  de  capsules  mures  .  0,018  0,028 

Selon  Hager  (10),  la  teneur  en  alcaloides  totaux  s’615verait  &  0,14  %, 
dont  0,05  %  de  morphine  et  0,04  %  de  narcotine. 

4.  Sertuerner.  Annal.  d.  Physik,  ne ue  folge,  1817,  25,  p.  56,  reproduit  dans 
Ann.  de  Chim.  et  Phys.  (20)  1817,  5,  p.  21-42. 

5.  F.  L.  Winckler.  Briefliche  Noliz  fiber  die  Darslellung  des  Morphins  auf  reifen 
trocknen  Mohnkopfen  Repertorium  fur  die  Pharmacie,  1831,  39,  p.  468-474. 

6.  F.  L.  Winckler.  Beitrage  zur  genauern  Kenntniss  der  chemischen  Consti¬ 
tution  der  reifen  Samenkapseln  des  blausamigen  Mohnes  und  des  daraus 
bereiteten  weingeistigen  Eitractes.  Repertorium  fur  die  Pharmacie,  1837,  89, 
p.  1-38. 

6.  Merck  in  Winckler  hoc.  cit.,  p.  473. 

7.  J.  B.  Tromsdorff.  Vorlaufige  Versuche  mit  den  reifen,  trocknen  Samen¬ 
kapseln  des  Mohns  (Capita  papaveris)  Neues  Journal  der  Pharmacie,  1828,  17, 
p.  256-263. 

8.  H.  Thoms.  Ueber  Mohnbau  und  Opium  Gewinnung.  Arbeiten  a.  d.  Pharrhaz. 
Institut  Berlin,  1907,  4,  p.  204-250  et  in.  Ber.  d.  chem.  Ges.,  1907,  17,  p.  4-60. 

9.  Allan  Malin  Punkalaidun.  Untersuchung  von  reifen  und  unreifen  Mohn- 
kapseln  auf  den  Gehalt  an  Alkaloiden.  Arbeiten  a.  d.  Pharmaz.  Institut  Berlin, 
1907,  4,  p.  250-252  et  in  Ber.  d.  chem.  Ges.,  1907,  17,  p.  60-61. 

10.  Hager’s  Handbuch  der  pharmac.  Praxis,  1925,  II,  p.  555. 


Fiq.  3.  Kio.  4. 

.  Preparation  de  la  morphine  &  partir  des  capsules  seches  de  Pavot. 

•  Fig.  1..  —  Champ  de  pavot  au  moment  de  la  floraison. 

Fig.  2.  —  Capsules  sfcches  aprfes  la  separation  mdcanique  des  graines. 
Fig.  3.. —  Un  silQ  de  capsules  sfeches. 

Fig.  4.  —  Chlorhydrate  de  morphine  ddcoupd  en  cubes. 
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Cette  teneur  en  alcaloides  peut  varier  avec  les  espSces  de  pavot,  le 
lieu  de  culture  et  l’epoque  de  la  rdcolte. 

Heiduschka  et  Faui,  (ll)  ont  trouv6  0.017  et  0,07  dans  les  capsules 
de  deux  varies  de  pavot,  sans  toutefois  nous  faire  connaitre  le  degr6 
de  maturite  de  ces  capsules. 

Fromme  trouve  0,133  de  morphine  dans  les  tetes  non  arrives  & 
maturity  et  0,018  dans  les  tStes  comply  tement  mil  res,  alors  que 
Buchner  (12)  estime,  par  contre,  que  les  tetes  arrives  k  maturity  sont 
plus  efflcaces  au  point  de  vue  th^rapeutique. 

En  1914,  A.  Muller  (13)  6tudie  la  repartition  des  alcaloides  dans 
les  differentes  parties  de  la  plante  et  leur  variation  au  cours  de  son 
d4veloppement.  II  signale  que  la  morphine  n’existe  pas  dans  la  graine 
du  pavot,  mais  qu’elle  apparait  des  la  germination  de  la  graine,  et 
augmente  jusqu’a  la  floraison,  pour  diminuer  ensuite  au  cours  de  la 
maturation  de  la  capsule. 

De  nombreuses  recherches  ont  £t&  faites  depuis  1932,  a  I’Institut 
de  Recherches  Chimiques  et  Pharmaceutiqu.es  ( Nichji )  du  Commis¬ 
sariat  du  Peuple  pour  Vindustrie  lourde,  sous  la  direction  de 
B.  A.  Klyatchkina,  sur  la  repartition  des  alcaloides  dans  le  pavot  & 
opium  au  cours  de  sa  vegetation. 

On  a  constate  que  les  racines,  les  feuilles  et  la  partie  inferieure  de 
la  tige  florale,  ne  contiennent  que  peu  de  morphine  et  que  la  totalite 
des  alcaloides  se  trouve  dans  les  capsules  et  la  partie  du  pedoncule 
adjacente  &  la  capsule.  II  en  resulte  qu’il  n’y  aura  aucun  interSt  & 
traiter  toute  la  paille  du  pavot  et  qu’il  suffira  de  se  contenter  du  trai- 
tement  des  capsules. 

Parmi  les  nombreux  travaux  faits  a  cet  Institut,  il  y  aurait  aussi 
k  citer  la  recherche  des  alcaloides  dans  les  capsules  apr&s  une,  deux 
ou  trois  incisions. 

La  quantity  d ’alcaloides  dans  les  capsules  de  pavot  serait  : 


Morphine . 

Narcotiae . 

Codeine . 

Thebaine . . 

Papaverine . 

AprSs  trois  incisions,  ces  quantites  deviendraient  : 

Morphine . 

Narcotine . 

Codeine  .  . . 

Thebaine . 

Papaverine . 


0,t6  — 
0,053  — 
0,01  — 
0,007  — 


0,08  •/. 
0,033  — 
0,03  — 

0,02  — 
0,00  — 


11.  A.  Heiduschka  et  M.  Faui..  Melhoden  zum  quantitativen  Nachweis  sehr  geringer 
Mengen  Morphin  auf  kolorimetrischen  Wege.  Arch,  der  Pharm.,  1917,  255, 
p.  172-191. 

12.  Buchner.  Versuche  liber  die  Samenkapseln  von  Papaver  somniferam.  Arch, 
der  Pharm.,  1852,  121,  p.  323. 

13.  A.  Muller.  Die  Bedeutung  der  Alkaloids  von  Papaver  somniferum  fur  das 
Leben  der  Pflanze.  Arch,  der  Pharm.,  1914,  252,  p.  280-293. 
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alors  que  dans  1 ’opium  provenant  de  cette  quantity  de  tEtes  de  pavot, 
la  quantity  d’acaloides  serait  de  : 


On  voit  done  que  les  incisions  enlEvent  une  assez  forte  proportion 
des  alcaloi'des.  On  pourrait  traiter  ces  capsules  incisEes,  mais  il 
semble  prEfErable  ,  pour  une  mEme  dEpense,  d’opErer  avec  les  capsules 
sEches  non  incisEes. 

C’est  done  un  fait  acquis  que  les  capsules  de  pavot  peuvent  servir 
de  matiEre  premiEre  pour  1 ’extraction  des  alcaloi'des  et  que  le  meilleur 
moment  pour  traiter  ces  capsules  serait  un  peu  avant  leur  maturity  ; 
mais,  puisque  l’on  veut  aussi  utiliser  les  graines  mures,  il  faudra  les 
rEcolter  presque  a  maturity.  En  tout  cas,  la  matiEre  premiEre  devra 
Etre  traitee  assez  rapidement  pour  Eviter  une  dessiccation  trop  pro- 
lohgEe  des  capsules. 

St-Weil  et  M.  Grabowska  (14)  donnent  une  mEthode  d’extraction 
des  alcaloides  par  l’alcool  acEtique.  Des  extraits  obtenus  par  Evapo¬ 
ration  dans  Ie  vide  4  47-49°,  ils  retirent  les  alcaloides  par  les  procEdEs 
habituels.  Ainsi,  de  1.000  gr.  de  tEtes  de  pavot  sEchEes  E  100°,  ils 
extraient  0  gr.  80  de  morphine  et  1,08  A  1  gr.  34  d’alcaloides  voisins. 

La  diffErence  que  l’on  a  pu  constater  dans  les  chiffres  donnEs  ne 
peut  s’expliquer  que  par  l’absence  de  mEthode  sOre  et  prEcise  pour 
dEterminer  la  teneur  en  morphine  dans  une  matiEre  premiEre,  en 
renfermant  aussi  peu. 

La  prEoccupation  des  chercheurs  semble  actuellement  se  porter  de 
prEfErence  sur  les  mEthodes  de  dosage  de  la  morphine  en  vue  d’Etablir 
un  procEdE  rapide  et  prEcis  de  dEtermination  de  cet  alcaloide,  permet- 
tant  d’apprEcier  la  valeur  des  lots  de  matiEre  premiEre  offerte  h 
l’industrie. 

Lautenschlager  (,s)  indique  une  mEthode  colorimEtrique  de  dosage 
par  diazotation  de  la  morphine,  par  l’acide  diazobenzEne-sulfurique. 

Van  Itallie  et  Steenhauer  (le)  emploient  aussi  des  mEthodes  colo- 
rimEtriques  pour  le  dosage  des  petites  quantitEs  de  morphine. 

Ils  ont  recours  E  la  mEthode  de  Georges  et  Gascard  (17)  et  aussi 


14.  Weil  et  Ghabowska.  Untersuchungen  fiber  Gewinnung  von  Opium-alkaloiden 
in  Chem.  Centralbl.,  1939,  1,  p.  2901 

15.  L.  Lautenschlager.  Die  Diazoreaktion  des  Morphiums.  Arch,  der  Pharm., 
1919,  257,  p.  13-18. 

16.  L.  Van  Itallie  et  A.  J.  Steenhauer.  Fructus  Papaveris  und  Sirupus  Papaveris 
in  Beziehung  zu  Vergiftungen.  Arch,  der  Pharm.,  1927,  265,  p.  698-705. 

17.  L.  Georges  et  A.  Gascard.  Proc6d4  colorimEtrique  de  dosage  de  la  morphine 
en  toxicologie.  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  (6  s.),  1906,  23,  p.  513-516. 


4KDBE  CiOltlS 


k  la  methode  de  Pellagri  (1S),  tout  en  reconnaissant  combien  sont 
peu  precises  les  methodes  actuelles. 

La  premiere  methode  est  basee  sur  une  reaction  de  l’alcaloide  en 
presence  d’acide  iodique  et  d’ammoniaque.  Le  produit  est  amenE  en 
solution  neutre  ou  trEs  lEgErement  acide.  On  y  ajoute  de  l’acide 
iodique  ;  il  y  a  production  d’une  teinte  jaune  qui  vire  au  jaune  brun 
par  addition  d’un  lEger  excEs  d’ammoniaque.  Les  colorations  sont 
appreciEes  au  colorimEtre  et  compares  avec  une  solution  faible  de 
morphine. 

Van  Itallie  et  Steenhauer  ont  Egalement  employE  la  reaction  de 
Pellagri.  Une  petite  quantity  de  morphine  est  traitEe  par  l’acide 
chlorhydrique  concentre  ;  on  y  ajoute  une  goutte  d’acide  sulfurique 
concentre  et  on  chauffe  au  bain-marie  &  100-120°.  II  se  forme  une 
coloration  pourpre.  On  ajoute  k  nouveau  de  l’acide  chlorhydrique 
concentre  et  apres  avoir  dilue,  on  neutralise  avec  le  carbonate  acide 
de  sodium  ;  on  obtient  une  coloration  violelte.  L’addition  d’une  solu¬ 
tion  diluee  d’acide  iodhydrique  contenant  de  l’iode  donne  une;  colo¬ 
ration  verte.  Van  Itallie  et  Steenhauer  ont  rendu  la  reaction  plus 
sensible  en  Eliminant  l’exces  d’iode  par  addition  d’un  peu  d’hypo- 
sulflte  de  sodium. 

Les  methodes  colorimEtriques  qui  sont  dEjk  trEs  precaires  lorsqu’on 
emploie  un  alcaloide  pur,  ne  peuvent,  dans  le  cas  particular,  nous 
offrir  de  garanties  serieuses.  II  faudrait  litre  absolument  certain  que 
le  produit  sur  lequel  on  fait  les  reactions  n’est  pas  mElangE  k  des 
substances  susceptibles  de  donner  des  reactions  venant  fausser  la ,  pre¬ 
cision  du  dosage.  Aussi  est-on  revenu  aux  methodes  de  dosage  poni- 
dEral  ou  titrimEtriques  aprEs  avoir  isolE  la  morphine  par  des  methodes 
d’extraction  parfois  longues  et  compliquees. 

H.  M.  Wuest  et  A.  J.  Frey  (19),  preconisent  un  dosage  gravime- 
trique.  La  drogue  est  d’abord  Epuisee  par  l’alcool  chlorhydrique 
chaud.  Les  solutions,  aprEs  concentration,  sont  additionnees  de  chaux 
et  filtrEes.  Du  filtrat,  aprEs  Elimination  de  la  chaux  par  le  carbonate 
de  sodium,  la  morphine  est  extraite  par  un  mElange  :  benzene- 
butanol,  d’ou,  aprEs  passage  sous  la  forme  de  sulfate,  elle  est  prEci- 
pitEe  par  le  carbonate  de  sodium  en  prEsence  d’Ether,  puis  pesEe  aprEs 
dessiccation. 

J.  Detries  et  J.  Lelievre  (20)  ont  proposE  une  mEthode  comportant 
quelques  modifications  k  celle  de  Wuest  et  Frey,  sans  cepeiidant 

18.  6.  Pellagri.  Entdeckung  sehr  geringer  Mengen  von  Morphium.  Zeitscfr.  f. 
analyt.  Ghem.,  1878,  17,  p.  373. 

19.  H.  M.  Wuest  et  A.  J.  Fret.  Opiate  aus  Mohnstroh.  Festschrif  Em.  Chrittoph 
Bareli,  Basel,  1936,  p.  556-570. 

20.  J.  Detries  et  J.  Lelievre.  Contribution  4  l’dtude  des  m&hodes  de  dosage  de  la 
morphine  dans  les  capsules  de  pavot.  XVIII »  Congris  de  Chimie  industrielle  (Nancy, 
septembre  1938). 
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l’am&iorer.  Dans  tous  les  cas  cette  m^thode  n’est  pas  plus  rapide  que 
celle  des  auteurs  precedents. 

La  poudre  est  5puis6e  par  l’alcool  methylique  chlorhydrique.  On 
distille  une  partie  aliquote  du  filtrat. 

Le  r6sidu  est  repris,  apr&s  addition  d’ammoniaque,  par  un 
melange  :  alcool  isopropylique  +  chloroforme.  La  solution  sechee  est 
evaporee  a  sec  en  presence  d’acide  chlorhydrique. 

Ce  residu  est  ensuite  traite  comme  dans  les  analyses  d ’opium  : 
traitement  par  la  chaux,  precipitation  par  le  chlorure  d’ammonium, 
dissolution  de  la  morphine  par  l’alcool  methylique  et  titrage  volu- 
metrique  en  presence  de  rouge  de  methyle. 

B.  A.  Klyatchkina  (21),  dans  un  rapport  A  la  Societe  des  Nations, 
indique  un  procede  d’extraction  de  la  morphine  qu’il  avait  d5jA 
employe  dans  des  recherchcs  anterieures. 

Les  capsules  sont  finement  concassees,  les  experiences  ayant 
montre  que  l’on  obtenait  un  rendement  superieur  de  30  %  lorsque 
les  capsules  etaient  finement  broyees. 

On  epuise  100  gr.  de  cette  poudre  avec  de  1’eau  acetique  A  3  %  A 
froid  qui  dissout  moins  de  substances  etrangeres  que  I’epuisement  A 
l’eau  pure  ou  A  l’eau  chlorhydrique.  On  preiAve  une  partie  aliquote 
du  filtrat  auquel  on  ajoute  du  chlorure  de  baryum  et  quelques  gouttes 
d’acide  chlorhydrique  pour  pr4cipiter  les  sulfates  et  les  m£conates. 
On  laisse  d^poser  douze  A  dix-huit  heures.  On  filtre  et  on  4vapore  au 
bain-marie  jusqu’A  un  volume  de  25  A  30  cm3.  On  purifie  ce  liquide 
par  addition  de  deux  fois  son  volume  d’alcool  pour  s^parer  les 
matures  protidiques  ou  mucilagineuses.  On  filtre  sur  un  entonnoir 
de  Buchner  ;  on  concentre  le  liquide  alcoolique  A  10  cm3  et  on 
l’introduit  dans  une  ampoule  A  decantation  ;  on  y  ajoute  4  A  5  cm3 
d’acide  chlorhydrique  concentre  et  on  epuise  le  liquide  acide  avec 
25  cm3  d’une  solution  de  phenol  dans  du  chloroforme  (1  pour 
4  parties)  jusqu’A  ce  que  l’extrait  phenol -chloroformique  ne  donne 
plus  la  reaction  des  alcaloldes  (22) . 

Les  epuisements  par  le  phenol-chloroforme  reunis  sont  repris  par 
de  l’eau  A  plusieurs  reprises  jusqu’A  enlevement  complet  des  alca- 
loides  ;  on  lave  la  solution  aqueuse  avec  son  tiers  d’ether.  Les 
extraits  aqueux  ainsi  purifies  sont  reduits  A  5  ou  6  cm3,  on  introduit 
le  liquide  dans  un  petit  ballon,  on  neutralise  exactement  A  l’ammo- 
niaque,  puis  on  ajoute  0  gr.  50  de  chlorure  d’ammonium, 

21.  B.  A.  Klyatchkina.  Extraction  de  la  morphine  et  d’autres  alcaloldes  de  l’opium 
de  la  plante  sfeche.  Determination  analytique  des  alcaloldes  conlenus  dans  la  plante 
sfeche  du  pavot  &  opium.  Document  O.-C.  1546  (I)  (e),  traduction  framjaise,  17  avril 
1937. 

22.  N.  3.  —  Pour  cela  on  ajoute  it  quelques  centimetres  cubes  do  la  solution 
ph6noI-chloroformique  10  cm3  d’eau.  On  sdpare  l’eau,  on  la  Iaye  k  ffither  et  sur 
la  couche  aqueuse,  on  procfede  k  la  reaction  des  alcaloldes. 
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10  cm3  d’ ether  et  5  cm3  d’une  solution  norniale  d’ammoniaque.  On 
agite  fortement  pendant  plusieurs  minutes  pour  faciliter  la  cristalli- 
sation  de  la  morphine.  On  sSche  le  pr£cipit6  &  l’air,  puis  k  70-80°. 
On  lave  le  pr4cipite  avec  trois  fois  5  cm3  de  benzene,  on  le  dissout 
ensuite  dans  15  k  20  cm3  d’une  solution  derinormale  d’acide  chlorhy- 
drique,  et  on  titre  1’excSs  d’acide  par  une  solution  dteinormale  de 
soude  en  presence  de  rouge  de  methyle. 

Ces  precedes  de  dosage  dans  les  capsules  s^ches  sont  trfes  impor- 
tants  &  connaltre,  car,  avec  les  id4es  d’autarcie  actuellement  en 
faveur,  il  n’est  pas  etonnant  que  dans  les  pays  ou  l’on  cultive  le 
pavot  pour  la  consommation  des  graines  et  l’obtention  de  l’huile, 
l’on  ait  song6  k  1’extraction  de  la  morphine  d’un  r6sidu  jusqu’alors 
inutilisable. 

II  etait  indispensable  alors  de  disposer  d’une  methode  precise  et 
rapide  (comme  celle  qui  a  4t6  pr4conis4e  par  Wuest  et  Frey)  pour 
determiner  la  teneur  de  ces  capsules  en  morphine. 

D’autre  part,  la  teneur  en  alcaloTdes  variant  suivant  le  climat  et 
la  nature  des  terrains,  on  peut  esp4rer  pouvoir  determiner  les  condi¬ 
tions  optima  de  culture  et  de  recolte. 

L ’extraction  de  1 ’opium  par  incision  ne  pouvant  guSre  4tre 
employee  dans  les  regions  de  l’Europe  centrale  pour  des  raisons 
economiques  et  climatiques,  c’est  dans  ces  pays  que  l’on  songea  tout 
d’abord  k  extraire  cet  alcaloTde  de  la  plante  s^che. 

Un  pharmacien  hongrois  Kabay  reprit  1’idee  de  Tilloy  et  prit  en 
avril  1933  des  brevets  de  preparation  de  la  morphine  &  partir  de  la 
paille  de  pavot  (brevet  franc-ais  n°  748.308,  Gr.  14-C1  1).  La  maison 
Motor-Alkaloida,  fondee  en  1935  avec  90  %  de  capitaux  hongrois, 
exploite  ce  brevet  en  Pologne. 

D4j4,  dans  ce  dernier  pays,  la  maison  Roche  (Polska  spolka 
Wytworow  chemicznych  Roche  S.  A.,  Warszawa)  avait  entrepris,  des 
1931,  la  fabrication  de  la  morphine,  de  la  codeine  et  de  l’ethylmor- 
phine  &  partir  de  l’opium  d’Asie  Mineure,  pour  echapper  k  l’expor- 
tation  de  capitaux  k  l’etranger. 

En  1934,  la  maison  Roche  entreprend  alors  la  fabrication  &  partir 
de  la  plante  slche  et  dfes  1935  elle  peut  subvenir  5  tous  les  besoins 
du  pays  et  mSme  devenir  exportatrice.  Des  brevets  furent  alors  pris 
par  cette  firme  pour  les  differents  pays  (2S). 

Un  brevet  a  ete  egalement  pris  en  1933  par  le  Russe  Labenoky 
(brevet  38.154),  mais  ne  semble  pas  exploite. 

De  sorte  que  actuellement  deux  maisons,  Motor-Alkaloida  et 
Roche  extraient  la  morphine  de  la  plante  slche. 

23.  Suisse  (n°  186.666),  Belgique  (n°  414.632),  Aliemagne  (n®  637.876),  Espagne 
(n®  414.865),  Boumanie  (n®  25.054),  France  (n®  804.543),  Angleterre  (n®  457.433), 
Autriche  (n®  150.106),  Yougoslavie  (n®  13.322). 
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Les  modes  de  preparation  sont  les  suivants  : 


Proeidi  Roche. 

Dans  ce  procEdE,  les  capsules  de 
pavot  broyEes,  puis  rEduites  en 
poudre  d’une  finesse  determine, 
sont  EpuisEes  par  de  l’eau  acidulEe. 

La  colature  aqueuse  alcalinisEe  A 
un  pH  determine  est  alors  traitee 
directement  par  un  solvant  orga- 
nique  non  miscible  A  l’eau,  qui 
dissout  l’alcaloide  reste  en  solution 
k  cause  de  sa  faible  concentration. 

Le  solvant  organique  sature  de 
morphine  est  ensuite  traite  par  une 
faible  quantite  d’acide  sulfurique 
dilue.  On  obtient  une  solution  rela- 
tivement  concentree  de  sulfate  de 
morphine  dont  on  isole  une  mor¬ 
phine  brute  que  1’on  purifie  de  la 
mfime  maniAre  que  la  morphine 
brute  obtenue  4  partir  de  1 ’opium. 


Procidi  Kabay  (Motor-Alkaloida). 

On  traite  la  paille  par  une  solu¬ 
tion  de  sulfosel  contenant  de  1’acide 
sulfureux. 

La  colature  obtenue  est  concen- 
IrEe  par  Evaporation  au  1/5  de  son 
volume.  On  neutralise  et  enleve 
l’acide  sulfureux  par  l’hydrate  de 
chaux. 

On  traite  alors  par  son  volume 
d’alcool  Ethylique  pour  prEcipiter 
les  gommes,  mucilages,  saccharates, 
rEsines.  On  filtre  et  on  concentre  A 
nouveau  au  1/5  de  son  volume. 

Au  filtrat  concentrE  on  ajoute  le 
mEme  volume  d’alcool  Ethylique, 
puis  un  excAs  de  soude  pour  main- 
tenir  la  morphine  en  solution  ;  on 
filtre,  acidifie  le  filtrat  et  on  con¬ 
centre  alors  par  Evaporation  au 
1/5  de  son  volume.  On  prEcipite  la 
morphine  par  addition  d’ammo- 
niaque.  La  morphine  brute  est  pu- 
rifiEe  par  des  cristallisations  suc- 
cessives. 


Ces  modes  de  prEparation  sont  done  trAs  diffErents. 

Le  procEdE  Roche,  basE  sur  l’extraction  d’une  solution  non  con- 
centrEe,  et  par  consEquent  non  chauffEe,  A  l’aide  d’un  solvant  non 
miscible,  apparait  plus  rationnel,  car  il  Evite  Taction  de  la  chaleur 
pour  1’Evaporation  de  grands  volumes  de  liquide,  opEration  cofiteuse 
et  de  plus  prEjudiciable  A  la  morphine.  D  ’autre  part,  la  concentration 
des  solutions  amenant  Egalement  une  concentration  des  impuretEs, 
que  Ton  Elimine  par  prEcipitation  au  moyen  de  l’alcool,  provoque 
certainement  des  pertes  apprEciables  de  morphine  par  adsorption. 

La  production  de  ces  deux  maisons  nous  est  en  partie  fournie  par 
les  documents  de  la  SociEtE  des  Nations. 

Dans  un  rapport  du  Dr  Chodzko  A  la  22'  Session  de  la  SociEtE  des 
Nations  ( Document  O.C.  1546  l/g/1937  de  la  S.  D.  N.),  nous  trou- 
vons  qu’en  1935  la  maison  Roche  a  extrait  13  K°*  de  morphine  base 
de  29.156  K°*  de  tEte  de  pavots  de  mauvaise  qualitE,  soit  un  rende- 
ment  de  0,045  %.  Cette  quantitE  de  13  Kos  Etant  la  seule  qui  figure 
dans  le  rapport  du  ComitE  central  permanent  de  l’Opium  pour  1’annEe 
Boll.  Sc.  Pharm.  ( Aodt-Septembre  1939).  25 
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1935  (.Document  C.  368,  M.  242.  1936.  XI  de  la  S.  D.  N.),  il  appa- 
raltrait  que  la  maison  Motor- Alkaloida  n’a  rien  produit  au  cours  de 
cette  annee  1935. 

En  1936,  la  SociEtE  Roche  a  extrait  259  K08  de  morphine  base  de 
131.800  K°*  de  tEtes  de  pavots,  soit  un  rendement  de  0,20  %  et 
comme,  dans  le  rapport  du  ComitE  central  permanent  de  l’Opium 
pour  1’annEe  1936,  il  est  mentionnE  que  l’on  a  extrait,  en  Pologne, 
472  Kos  de  morphine  pour  un  traitement  de  826.120  K08  de  paille,  il 
en  rEsulterait  par  difference,  une  production  de  213  K08  de  morphine 
pour  un  traitement  de  694.320  K08  de  paille  de  pavot  par  la  maison 
Motor-Alkaloida,  ce  qui  ferait  un  rendement  de  0,030  %. 

Les  chiffres  de  production  pour  les  ann^es  1937  et  1938,  pour 
l’ensemble  des  deux  maisons,  atteignent  800  K08  de  morphine  par  an. 

Cette  quantity  ne  represente  qu’une  partie  de  l’alcaloi'de  susceptible 
d’etre  fourni  par  la  mature  premiere. 

D’aprEs  le  rapport  du  Dr  Chodzko,  la  surface  des  terrains  affectes 
en  Pologne  k  la  culture  du  pavot  peut  Etre  estimee  k  4  k  5.000  hectares. 
1  hectare  foumissant  300  R08  4  600  K°‘  de  tEtes  de  pavots  sEches, 
c’est  done  entre  1.350.000  K08  et  2.700.000  K08  de  mature  premiere 
que  l’on  pourrait  traiter,  soit  une  production  de  3.000  k  5.000  K08 
de  morphine  pour  un  rendement  maximum  de  2.  p.  1.000. 

La  majeure  partie  de  la  morphine  est  transform^  en  codeine  et 
ethylmorphine,  les  autorites  polonaises  contrdlant  de  pres  aussi  bien 
la  matiere  premiere  utilisEe  que  les  fabrications  et  les  produits 
terminus. 

En  Hongrie,  la  firme  Alkaloida  S.  A.,  dont  la  Motor-Alkaloida 
n’est  qu’une  filiale,  exploite  le  procEdE  Kabay.  La  production  de 
morphine  est  Egalement  considerable  et  depasse  les  besoins  du  pays. 

D’aprEs  un  rapport  de  la  Society  des  Nations,  la  production  aurait 
EtE  de  724  K08  en  1936  et  de  687  K08  en  1937.  Le  chiffre  de  1938  n’est 
pas  encore  connu. 

Des  essais  avaient  EtE  Egalement  entrepris  au  Danemark.  Il  ne 
semble  pas  que  ceux-ci  aient  abouti  5  des  realisations  pratiques  et 
economiques.  Ils  ont  EtE  abandonnes. 

Devant  cette  production  intense  de  morphine,  aprEs  trois  ans  seule- 
ment  d’exploitation,  production  qui  pourrait  etre  quintuple,  on  se 
demande  si  l’extraction  de  la  morphine  E  partir  de  1’opium  ne  va 
pas  disparaitre. 

Que  deviendraient  les  regions  oil  l’on  recolte  1’opium  ? 

Ces  pays  s’outilleront-ils  a  leur  tour  pour  preparer  la  morphine  k 
partir  des  capsules  sEches  ? 

L’opium  ne  serait  plus  recolte  que  pour  l’usage  medical  et  pour 
les  fumeurs. 

De  graves  problemes  Economiques  et  sociaux  se  trouvent  ainsi  posEs 
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dont  le  point  de  depart  est  la  petite  remarque  faite  par  le  phar- 
macien  Tilloy  en  1823  a  1’ Academic  des  Sciences,  Arts  et  Belles- 
Lettres  de  Dijon. 

Andrg  Goris. 

P.-S.  —  A  titre  de  document,  nous  relaterons  un  arrgtg  en  date  du 
11  fgvrier  1939,  qui  precise  les  conditions  de  la  fabrication  et  de  la  distri¬ 
bution  des  produits  stupgflants. 

Les  fabriques  frangaises  d’alcaloldes  de  1’opium  sont  autorisges  & 
fabriquer  en  1939  dans  le  groupe  I  :  315  Kos  de  morphine  et  de  ces  sels, 
60  K08  de  diacStylmorphine  (heroine)  ;  dans  le  groupe  II  :  3675  Kos  de 
mfithylmorphine  (codeine),  450  K08  d’gthylmorphine,  16  K°8  d’  «  eucodal  », 
de  «  dicodid  »  et  de  «  dilaudid  ».  Ces  d6rivgs  se  prgparant  5  partir  de  la 
morphine,  c’est  done  une  production  de  4.500  K08  de  cet  alcalolde  dont  la 
fabrication  est  autorisge  en  France. 


Influence  de  1’avitaminose  B  totale 
et  du  desequilibre  alimentaire  glucidique  aigu 
sur  les  facteurs  d’oxydo-reduction  tels  que  le  glutathion 
et  l’acide  ascorbique  chez  le  pigeon. 

Le  dgsequilibre  alimentaire  glucidique  aigu  peut,  comme  l’avita- 
minose  B  totale,  produire  chez  le  pigeon  des  accidents  polyng- 
vritiques  typiques.  Lecoq  a  montrg,  d’une  manilre  ggngrale,  que  la 
veritable  cause  des  troubles  observes  resulte  moins  de  1 ’absence  de 
vitamines  B  dans  le  regime  que  d’un  desequilibre  humoral  (*).  Ce 
dgsequilibre  parait  sous  la  dependance  d’une  perturbation  des 
echanges  respiratoires,  qui  se  manifeste  par  une  chute  du  quotient 
respiratoire  et  par  une  exaggration  du  metabolisme  de  base  (2),  et  se 
traduit  par  une  impregnation  acide  de  l’organisme,  due  it  une  eleva¬ 
tion  du  taux  d’acide  lactique  musculaire  (3). 

Le  desequilibre  glucidique  aigu  conditionne  un  veritable  gaspil- 
lage  de  vitamines  du  groupe  B  ou  une  sorte  de  carence  d ’utilisation 
qui  correspond  en  definitive  &  la  carence  vraie  de  l’avitaminose  B 
totale. 

On  sait  que,  normalement,  les  vitamines  B  sont  indispensables  au 
metabolisme  de  la  fraction  organique  des  aliments  (*)  ;  c’est  en  leur 
absence  ou  du  fait  de  leur  inhibition  que  les  accidents  polyngvri- 
tiques  surviennent.  II  nous  a  paru  interessant  de  determiner  com¬ 
ment  se  comportent  le  glutathion  et  l’acide  ascorbique,  facteurs 

1.  Lecoq  (R.).  Des&quilibres  alimentaires,  natritifs  et  humoraux.  Paris,  1939, 
28  Edition. 

2.  Lecoq  (R.)  et  Jolt  (J.-M.).  C.  R.  Acad.  Sc.,  1936,  202,  p.  1.709. 

3.  Lecoq  (R.)  et  Duffau  (R.).  C.  JR.  Acad.  Sc.,  1937,  204,  p.  449. 

4.  Lecoq  (R).  These  Doct.  Sc.  nat.,  Paris,  1934. 
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importants  des  oxydo-reductions  tissulaires,  au  cours  des  troubles 
metaboliques  de  l’avitaminose  et  du  d^sequilibre.  Deja,  les  variations 
du  taux  de  glutathion  dans  l’avitaminose  B,  chez  le  pigeon,  avaient  ete 
etudiees  par  Mme  Randoin  et  Fabre  (5 6)  et  par  Dupille  (‘),  ces  auteurs 
concluant  4  une  chute  du  taux  de  glutathion  dans  le  muscle  des 
animaux  carenc^s  par  rapport  aux  animaux  temoins  recevant  une 
alimentation  variee. 

Le  taux  de  l’acide  ascorbique  ou  vitamine  C  dans  les  divers  tissus 
n’avait  ete  recherche,  jusqu’ici,  que  chez  les  sujets  carengables,  tels 
que  l’homme  et  le  cobaye-  Nous  avons  pense  qu’il  serait  utile  de 
poursuivre  egalement  ces  determinations  chez  des  sujets  capables  de 
faire  la  synthase  de  cette  vitamine,  comme  le  pigeon  et  le  rat.  On 
est  en  droit  de  supposer,  en  effet,  qu’il  sera  possible  de  realiser  un 
jour  du  scorbut  au  moyen  d’un  desequilibre  approprie,  chez  de  tels 
animaux.  Ce  n’est  encore  14,  bien  entendu,  qu’une  hypothese,  mais 
elle  paralt  tr4s  plausible. 

Le  cobaye  a  passe  longtemps  pour  refractaire  au  rachitisme  et 
cependant  Emerique  (7),  puis  Lecoq  (8),  sont  parvenus  a  reproduire 
ce  syndrome,  chez  cet  animal,  par  addition  au  regime  rachitigene  de 
Steenbock  et  Black  d’un  large  apport  de  vitamine  A,  sous  forme 
d’epinards  frais. 

Sans  vouloir  anticiper  sur  les  resultats  a  venir,  la  variation  des 
teneurs  en  acide  ascorbique,  au  cours  de  carences  ou  de  desequilibres 
divers,  nous  semble  devoir  fournir  des  renseignements  utiles. 


Technique  employee. 


Preparation  des  animaux  et  preUvements.  —  Nous  avons  utilise 
des  pigeons  adultes  pesant  350  gr.  environ,  que  nous  avons  divises 
en  5  lots  comprenant  chacun  5  pigeons.  Le  lor  lot  recevait  ad  libitum 
un  melange  de  graines,  regime  varie  naturel,  et  les  4  autres,  20  gr. 
de  regimes  artificiels  donnes  par  gavage  et  dont  la  composition  cente- 
simale  est  reproduite  ci-joint  : 

2*  ET  3”  LOTS  4'  KT  5"  LOTS 


Casdine  purifi6e .  6 

Fibrine  puriflee .  5 

Ovalbumins  purifiee .  5 

Graisse  de  beurre .  4 

Glucose  pur .  66 

Galactose  pur .  » 

Mdlange  salin  d’OsBORNE  et  Mendel .  4 

Agar-agar .  8 

Papier  filtre . 2 


6 

5 

5 


5.  Randoin  (Mme  L.)  et  Fabre  (R.).  Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1927,  9,  p.  1.027 

6.  Dupille  (J.).  Thise  Doct.  Pharm.,  Paris,  1936. 

7.  Emerique  (L.).  C.  B.  Acad.  Sc.,  1937  ,  205,  p.  879. 

8.  Lecoq  (R.).  Disiquilibres  alimentaires,  nutritifs  et  humoraux,  loc.  cif.,  p.  45. 
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La  ration  quotidienne  des  2®,  4®  et  5°  lots  comportait,  en  outre, 

1’addition  de  4  gr.  de  levure  de  bidre  dessdchde,  bonne  source  de 
vitamines  B,  intimement  mdlangee  au  regime. 

Les  ler  et  2®  lots  constituent  des  lots  temoins,  le  regime  varie 

naturel  et  le  regime  artiflciel  k  66  %  de  glucose  additionnd  de  levure 

dtant,  tous  deux,  des  regimes  complets  permettant  des  survies  pra- 
tiquement  indefmies  des  pigeons  qui  les  resolvent. 

Le  regime  a  66  %  de  glucose,  non  additionnd  de  levure,  assure 
l’obtention  de  crises  polyndvritiques,  due  a  l’avitaminose  B  totale, 
entre  le  dixieme  et  le  dix-septieme  jour,  lesquelles  sont  plus  ou  moins 
rapidement  suivies  de  mort. 

Avec  le  regime  d  66  %  de  galactose,  les  accidents  polyndvritiques, 
dus  cette  fois  au  ddsequilibre  glucidique  aigu,  apparaissent  entre  le 
deuxidme  et  le  quatrieme  jour  et  la  mort  survient  entre  le  sixidme  et 
le  huitieme  jour. 

Nos  animaux  ont  ete  soumis  a  un  jeune  systematique  de  vingt- 
quatre  heures,  so  it  a  la  sortie  de  la  voliere  pour  le  ler  lot,  soit  apres 
onze  k  dix-sept  jours  de  gavage  pour  les  2®  et  3®  lots,  quatre  et  six 
jours  respectivement  pour  les  4°  et  5®  lots.  Les  pigeons  furent  ensuite 
tues  par  section  de  l’encephale.  Tres  rapidement,  on  prelevait  4  gr. 
de  foie,  ainsi  que  la  totality  des  reins,  de  la  rate,  du  coeur  et  du 
cerveau.  Apres  pesde,  les  tissus  etaient  triturds  avec  du  sable  de  mer 
lavd  et  de  l’acide  tricbloracetique  a  5  %.  Des  extractions,  suivies  de 
centrifugations,  permettaient  l’epuisement  complet  des  tissus,  les 
liqueurs  dtant  rdunies,  mesurdes  et  filtrdes  :  c’est  sur  ce  filtrat  que 
furent  effectuds  les  dosages  du  glutathion  et  de  l’acide  ascorbique  (*). 

Dosage  du  glutathion.  —  Le  glutathion  ou  glutamylcystdinylglyco- 
colle  se  rencontre  dans  les  organes  sous  deux  formes  :  rdduite  et 
oxydde,  dgalement  importantes  sans  doute,  puisque  la  rdaction  est 
reversible  ;  toutefois,  le  taux  de  glutathion  rdduit  l’emporte  large- 
ment  sur  celui  de  glutathion  oxyde,  puisque  cette  dernidre  fraction 
oscille  dans  la  plupart  des  cas  entre  1  et  10  %.  Restant  dans  les  limites 
d’exactitude  des  mdthodes,  nous  nous  sommes  contentes  de  ddter- 
miner,  ainsi  que  la  plupart  des  auteurs,  le  taux  de  glutathion  rdduit. 

Diffdrentes  mdthodes  ont  dtd  proposdes  pour  ce  dosage,  spdciale- 
ment  celle  de  Tunicliffe  (10)  et  celle  de  Binet  et  Weller  (“).  La 
dernidre  en  date,  rdcemment  publiee  par  Mentzer  (12),  nous  a  paru 
la  plus  pratique  et  la  plus  rapide. 

Le  principe  en  est  le  suivant  :  Une  quantite  donnee  de  glutathion 

9.  Lecoq  (R.)  et  Flender  (E.).  C.  It.  Acad.  Sc.,  1939,  208,  p.  2022  ;  et  C.  B.  Soc. 
Biol.,  1939,  134,  p.  735. 

10.  Tunicliffe  (H.  E.).  Biochem.  Journ.,  1925,  19,  p.  194. 

11.  Binet  (L.)  et  Weller  (G.).  Bull.  Soc.  Chim.  Mol.,  1934,  16,  p.  1284. 

12.  Mentzer  (C.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  (8e  s.),  27,  p.  145. 
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reduit,  dissous  dans  une  solution  satur^e  de  sulfate  de  magnesium, 
donne,  apr4s  addition  de  nitroprussiate  de  sodium  et  en  presence 
d’ammoniaque,  une  coloration  violette  d’une  intensity  donn4e,  pro- 
portionnelle  Si  la  concentration  en  glutathion  reduit.  Cette  intensity 
peut  litre  appr4ci4e  aisement  au  moyen  de  l’analiscomfetre,  colori- 
m4tre  Si  cellules  photo-electriques,  avec  lequel  on  aura  pr4alablement 
dress4  une  courbe  d’etalonnage  en  s’aidant  d’un  flltre  de  lumilre 
approprie  et  en  partant  de  solutions  pures  de  glutathion. 

Dans  une  cuve  de  5  mm.  de  largeur,  on  verse  une  quantity  de 
filtrat  telle  qu’elle  contienne  approximativement  entre  10  et  100  y 
de  glutathion,  on  complete  Si  5  cm3  avec  une  solution  saturee  de 
sulfate  de  magnesium,  puis  on  ajoute  0  cm3  1  de  solution  aqueuse 
fraichement  pr4par4e  de  nitroprussiate  de  sodium  Si  2  %.  On  regie 
rapidement  l’analiscometre,  qui,  pourvu  d’un  flltre  de  lumi4re 
approprie  (couleur  rose,  diaphragme  4)  doit  donner  une  intensity 
lumineuse  4gale  Si  100.  AprSss  agitation  de  la  cuve,  on  introduit 
celle-ci  entre  la  source  lumineuse  et  la  cellule  photo-41ectrique  libre  ; 
une  premiere  lecture  est  faite.  L’addition  de  V  gouttes  d’ammo¬ 
niaque  est  immddiatement  suivie  de  l’apparition  de  la  coloration 
violette  ;  la  diminution  d’intensite  lumineuse  est  apprdciee  par  une 
deuxiSme  lecture  faite  dans  les  trente  secondes  qui  suivent.  La 
difference  entre  la  premiere  et  la  seconde  lecture  permet  de  deter¬ 
miner  la  quantite  de  glutathion  contenue  dans  la  prise  d’essai,  par 
comparaison  avec  la  courbe  d’etalonnage.  Le  resultat,  exprime  en 
milligrammes,  est  rapporte  Si  100  gr.  de  tissus  frais. 

Dosage  de  I’acide  ascorbique.  —  Ce  dosage,  passe  depuis  longtemps 
dans  la  pratique,  est  limite  habituellement  Si  la  forme  reduite.  La 
methode  de  Tillmans  au  dichlorophenol-indophenol  a  connu  un 
large  succfes  ;  mais  on  tend,  depuis  quelques  annees,  Si  lui  substituer 
la  technique  de  Martini  et  Bonsignore  au  bleu  de  methylene  qui 
paralt  £tre  d’une  plus  grande  exactitude  (13).  C’est  une  modification 
de  cette  dernifere  technique,  que  Mentzer  a  adapte  Si  l’usage  de  l’ana¬ 
liscometre,  que  nous  avons  utilisee. 

Le  principe  est  le  suivant  :  l’acide  ascorbique,  sous  1 ’action  de  la 
lumifere  et  du  gaz  carbonique,  reduit  le  bleu  de  methylene  en  leuco- 
derive  incolore.  La  quantite  de  leuco-derive  obtenue  est  propor- 
tionnelle  Si  la  concentration  en  acide  ascorbique.  La  decoloration  est 
appreciee  Si  l’analiscometre  regie  de  la  mSme  manifere  que  pour  le 
dosage  du  glutathion  (4cran  rose,  mais  diaphragme  10),  une  courbe 
d’etalonnage  ayant  ete  prealablement  etablie  avec  une  solution  pure 
d’acide  ascorbique.  Dans  une  cuve  de  verre  de  10  mm.  de  largeur, 
on  introduit  une  quantite  de  filtrat  telle  qu’elle  contienne  entre  50 
et  250  y  d’acide  ascorbique  ;  on  complete  Si  6  cm3  avec  une  solution 

13.  GraotJD  (A.)  et  .Gbko  (E.).  C.  B.  Soc.  Biol.,  1939,  131,  p.  494. 
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tampon  de  pH  compris  entre  2,7  et  3,5  dont  la  composition  est  la 
suivante  : 

Acide  tartrique  N/10,  environ . 80  cm* 

Tartrate  de  sodium  N/10,  environ . . 25  cm* 

Cristal  de  thymol  pour  assurer  la  conservation .  1 

puis  on  ajoute  1  cm3  de  bleu  de  m6thyl£ne  a  1/10.000  ;  on  fait  alors 
une  premiere  lecture.  La  cuve  dtant  plac^e  devant  une  ampoule  de 
300  watts,  on  fait  ensuite  barboter  dans  le  liquide  un  courant  de  gaz 
carbonique  pendant  une  minute.  Une  deuxifeme  lecture  est  faite, 
appr^ciant  la  decoloration  de  la  solution  ;  cette  demiere  est  done 

Glutathion  en  milligrammes  pour  100  gr.  de  tissu  frais. 

NUMERO  DUREE 

du  de  MUSCLE  FOIE  RATE  REIN  COEUR  CERVEAU 


Premier  lot  (sujets  pris  &  la  volifere).  —  Regime  varifi 
melange  de  graines  ad  libitum. 

5183.  .  .  »  54,6  107,0  227,0  145,0  78,0  51,0 

5185.  .  .  »  55,4  167,1  249,6  168,6  62,7  58,2 

5186.  .  .  »  60,6  103,9  214,4  110,1  45,0  72,4 

5187.  .  .  »  41,9  129,1  113,3  112,1  36,8  67,8 

5188.  .  .  »  62,5  105,2  140,0  100,2  68,5  68,1 

Mojennes  .  »  85,0  122,4  188,8  127,2  58,2  63,5 

Deuxidme  lot.  —  20  gr.  de  regime  a  66  °/»  de  glucose  +  4  gr.  levure 
(regime  artificiel  complet). 

5195.  .  .  12  jours  40,0  124,0  253,0  137,4  54,0  87.0 

5242.  .  .  12  —  46,5  137,6  202,5  108,7  44,3  69,3 

5179.  .  .  12  —  28,0  150,3  300,0  109,0  57,8  96,3 

5203.  .  .  12  —  63,4  110,0  150,0  106,3  74,2  59,4 

5213.  .  .  12  —  31,9  150,6  148,8  160,2  81,4  95,8 

Hornes.  »  41,9  134,5  210,8  124,3  62,3  81,6 

Troistime  lot.  —  20  gr.  de  regime  a  66  °/»  de  glucose  (avitaminose  B). 

5181.. .  12  jours  43,0  111,1  430,0  65,1  31,5  80,1 

5182.  .  .  12  —  51,0  124,0  400,0  162,7  53,0  81,0 

5219.  .  .  12  —  33,2  118,9  407,7  96,0  32,4  74,7 

5220.  .  .  17  —  52,1  157,5  350,0  133,5  54,0  55,3 

5241.  .  .  12  —  49,9  103,6  361,1  100,0  43,4  57,8 

Mojennes .  »  45,8  123,0  389,7  111,4  42,8  69,8 

Quatriime  lot.  —  20  gr.  de  regime  a  66  °/„  de  galactose  -j-  4  gr.  levure 
(dOsOquilibre  glucidique). 

5190.. .  4  jours  47,3  107,9  295,4  134,1  55,3  55,4 

5189.  .  .  4  —  48,1  108,0  308,0  160,7  52,3  57,4 

5217.  .  .  4  —  30,7  129,8  400,0  106,6  42,9  70,8 

5218.  .  .  4  —  41,5  103,2  380,0  151,3  74,5  65,9 

5227.  .  .  4  —  43,2  109,7  320,0  127,2  36,5  70,8 

lojennes  .  »  42,1  111,7  340,6  135,9  52,3  64,0 

CinquUme  lot.  —  20  gr.  de  regime  a  66  »/•  de  galactose  +  4  gr.  levure 
(ddsOquilibre  glucidique). 

5194.  .  .  6  jours  41,0  134,0  400,0  102,1  42,7  34,3 

5196.  .  .  6  —  29,9  123,3  480,0  132,6  48,3  44,4 

5204  .  .  .  6  —  56,4  137,8  357,1  101,4  49,6  79,9 

5243.  .  .  6  —  35,5  181,6  311,1  159,1  68,5  76,8 

5244.  .  .  6  —  56,3  183,7  400,0  101,3  54,8  79,6 

lojennes .  »  43,8  152,1  389,6  119,3  52,8  63,0 
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plus  4Ievee  que  la  premiere.  La  difference  entre  les  deux  lectures 
permet,  en  se  rapportant  a  la  courbe  d’etalonnage,  de  connaltre  la 
quantity  d’acide  ascorbique  contenue  dans  la  prise  d’essai.  Le  resultat 
est  exprime  en  milligrammes  et  rapporte  &  100  gr.  de  tissus  frais. 


ResULTATS  ET  INTERPRETATION. 


Les  resultats  des  dosages  de  glutathion  et  d’acide  ascorbique  se 

Acide  ascorbique  en  milligrammes  pour  100  gr.  de  tissu  frais. 

NUMERO  DUREE 

du  de  MUSCLE  FOIE  RATE  REIN  COE  UR  CERVEAU 

pigeon  l’exp^rience 


Premier  lot  (sujets  pris  A  la  volifere).  —  Regime  varie, 
melange  de  graines  ad  libitum. 


5183. 


1186 . 

5187. 

5188. 


6.4  35,0 
3,6  34,0 
9,3  30,6 
7,0  32,2 
6,2  31,2 

6.5  32,6 


40,0  16,0 
39,2  15,0 
43,1  16,4 
40,0  18,2 
48,0  15,1 
42,0  16,1 


5,0  22,0 

4.6  22,3 

8,0  27,2 

6.6  33,9 

5,2  29,7 

5,9  27,0 


Deuxiime  lot.  —  20  gr.  de  regime  A  66  °/o  de  glucose  +  4  gr.  levure 
(regime  artificiel  complet). 


5195 ...  12  jours 
5242.  .  .  12  — 
5179.  .  .  12  — 
5203.  .  .  12  — 
5213.  .  .  12  — 
■ojeraes  .  12  — 


5,9  32,0  41,0 
5,6  27,4  46,0 
6,0  30,0  40,0 
5,4  28,9  45,0 
4,3  36,4  39,4 


16.2  4,5  28,5 

15.2  3,3  23,7 

16,0  5,1  30,5 

17.2  6,5  20,8 

15,6  3,0  22,8 


TroisUme  lot.  —  20  gr.  de  regime  A  66  %  de  glucose  (avitaminooe  B). 


5181 ...  12  jours 
5182.  .  .  12  — 

5219.  .  .  11  — 

5220.  .  .  17  — 

5241.  .  .  12  — 

Koiumes  .  » 


5.9  16,5  21,6 
6,1  19,8  25,0 

3.9  22,2  35,7 
3,7  22,5  45,0 
7,4  19,0  43,3 
54,  20,0  34,1 


8,7  4,3  22,2 
10,1  6,1  30.0 
10,0  3,9  22,6 
13,9  3,7  22,2 
11,3  7,4  26,0 
10,8  5,1  24,6 


Qualrieme  lot.  —  20  gr.  de  regime  A  66  °/°  d®  galactose  +  4  gr.  levure 
(dAsdquilibre  glucidique). 


5190 ...  4  jours 

5189.  .  .  4  — 

5217.  .  .  4  — 

5218.  .  .  4  — 

5227.  .  .  4  - 


4,2  22,3  35,4 

2.4  18,0  37,5 

7.5  24,3  35,0 

7.6  21,5  32,0 

4.6  20,3  34,2 


13.8 
14,0 

13.3 
15,2 

10.9 

13.4 


4,0 


3,6 


4^3 


18,0 


21,6 

24,8 

37,5 

24,8 


Cinquiime  lot.  —  20  gr.  de  regime  A  66  °/„  de  galactose  +  4  gr.  levure 
(dAsAquilibre  glucidique). 


5194 ...  6  jours 

5196.  .  .  6  — 

5204.  .  .  6  — 

5243.  .  .  6  — 

5244.  .  .  6  — 


9,8  18,6  34,0 

7,0  16,8  34,0 

5.4  21,9  41,4 

3,0  23,7  38,8 

6.4  27,0  45,0 

6,3  21,6  38,6 


11,9  3,5  28,5 

9,1  5,7  16,6 

12.7  4.9  20,0 

11.8  6,5  29,7 

13,0  4,2  28,7 

11,7  4,9  24,7 


trouvent  group^s  en  deux  tableaux,  qu’il  est  facile  de  consulter.  Nous 
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essaierons  d’en  tirer  quelques  deductions  concernant  les  trois  sortes 
de  regimes  utilises,  A  savoir  :  regime  complet,  regime  avitaminA, 
regime  desAquilibrA. 

Regime  complet.  —  Les  deux  types  de  regimes  complets  employes, 
naturel  et  artiflciel,  donnent  des  resultats  qui  ne  sont  pas  identiques. 
Sans  doute,  les  chiffres  trouvAs  pour  l’acidc  ascorbique  restent-ils 
trAs  comparables  ;  dans  les  deux  cas,  la  synthase  de  la  vitamine  C 
par  l’organisme  du  pigeon  est  assume  de  fagon  satisfaisante.  Mais  il 
n’en  est  pas  de  mAme  du  glutathion.  On  note  dans  le  muscle  une 
chute  appreciable  de  cet  element  dApassant  20  %,  ainsi  qu’une 
augmentation  sensible  dans  la  rate  et  le  cerveau.  Ces  differences  tra- 
duisent,  selon  toute  vraisemblance,  une  adaptation  de  l’animal  au 
mAtabolisme  des  substances  purifies  inhabituelles,  qui  lui  sont 
donnees  par  gavage. 

Regime  avitamin.6.  —  Le  regime  artiflciel  precedent,  privA  de 
l’addition  de  levure,  devient  producteur  d’avitaminose  B  totale. 

On  note  alors  une  exageration  considerable  du  taux  de  glutathion 
dans  la  rate,  lequel  est  sensiblement  double.  Cette  augmentation  cor¬ 
respond  d’ailleurs  A  une  atrophie  considerable  de  cet  organe  (dont  le 
poids  passe,  en  moyenne,  de  0  gr.  14  A  0  gr.  07)  qui  s’accompagne 
d’une  exageration  dans  l’Alimination  des  pigments  biliaires. 

Le  taux  d’acide  ascorbique  reste  sensiblement  le  mAme  dans  le 
muscle,  le  coeur  et  le  cerveau,  mais  se  trouve,  par  contre,  sensible¬ 
ment  abaisse  dans  le  foie,  la  rate  et  le  rein.  L’avitaminose  B  semble 
done  avoir  entralne,  chez  le  pigeon,  une  inaptitude  manifeste  A 
synthetiser  l’acide  ascorbique. 

Regime  desiquilibri.  —  Le  regime  artiflciel  A  66  %  de  galactose, 
comportant  une  large  addition  de  vitamines  B  sous  forme  de  levure 
de  biAre,  se  montre  producteur  de  dAsAquilibre  glucidique  aigu. 

II  entraine,  en  quatre  jours,  une  forte  augmentation  du  taux  de 
glutathion  dans  la  rate,  celle-ci  s’accentuant  encore  si  le  regime  est 
prolong^.  AprAs  six  jours,  l’augmentation  moyenne  du  pourcentage 
de  glutathion  est  sensiblement  Agale  A  celle  qui  s’observe  dans  1’avita- 
minose  B  ;  une  atrophie  de  la  rate,  du  mAme  ordre  (0  gr.  07  de 
moyenne),  se  manifeste  Agalement  d’ailleurs,  de  mAme  que  les 
pigments  biliaires  apparaissent  plus  abondants  dans  les  selles. 

On  note  une  chute  parallAle  du  taux  de  1’acide  ascorbique  dans  le 
foie,  la  rate  et  le  rein,  un  peu  moins  sensible  toutefois,  semble-t-il, 
que  dans  l’avitaminose  B,  et  en  rapport,  sans  doute,  avec  la  durAe 
plus  rAduite  de  1’expArience. 

Quoi  qu’il  en  soit,  il  convient  de  rapprocher  la  perte  d’acide  ascor¬ 
bique  observAe  dans  ces  organes  au  cours  de  l’avitaminose  B  et  du 
dAsAquilibre  glucidique  de  celle  qui  apparait  au  cours  de  l’avitami- 
nose  C  chez  1’homme  ou  chez  le  cobaye,  laquelle  porte  principalement, 
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comme  on  sait,  sur  les  surrenales  (difficilement  preievables  et  utili- 
sables  pour  l’analyse  chez  le  pigeon),  le  foie  et  le  rein  (u). 

Le  taux  de  glutathion  dans  le  muscle,  etant  constamment  abaisse 
par  rapport  au  regime  varie  naturel,  quel  que  soit  le  regime  artificiel 
(complet,  avitamine  ou  desequilibre),  on  doit  en  conclure  que  cette 
chute,  dejk  observe  au  cours  de  l’avitaminose  B  par  Mme  Randoin 
et  Fabre,  n’est  pas  en  relation  directe  avec  1’aYitaminose  B  ni  avec  le 
desequilibre  glucidique,  mais  doit  3tre  attribute  k  l’emploi  de  regimes 
artificiels. 


Conclusions. 

L’avitaminose  B  totale  et  le  desequilibre  alimentaire  glucidique  aigu 
entrainent  des  modifications  appreciates  de  la  teneur  des  tissus  du 
pigeon  en  glutathion  et  en  acide  ascorbique. 

On  note  principalement  une  exag^ration  du  taux  de  glutathion  dans 
la  rate  des  pigeons  recevant  un  regime  producteur  d’avitaminose  B  ou 
de  desequilibre  glucidique.  Celle-ci  s’accompagne  d’une  importante 
atrophie  de  cet  organe  et  d’une  elimination  accrue  de  pigments 
biliaires.  . 

Une  chute  du  taux  de  glutathion  dans  le  muscle  s’observe  chaque 
fois  qu’un  regime  artificiel  est  mis  en  oeuvre  comparativement  au 
regime  varie  (melange  de  graines)  ;  elle  ne  semble  done  pas  sous  la 
dependance  de  1’avitaminose  ou  du  desequilibre  glucidique,  mais  en 
relation  avec  l’emploi  d’une  ration  artificielle. 

L’avitaminose  B  totale  et  le  desequilibre  glucidique  aigu  entrai¬ 
nent,  chez  le  pigeon,  animal  non  carengable  en  vitamine  C,  une 
diminution  nette  de  l’acide  ascorbique  de  certains  tissus  :  foie,  rein, 
rate,  en  dehors  de  toute  variation  de  la  teneur  en  vitamine  C  de  la 
ration.  Avitaminose  B  et  desequilibre  glucidique  conditionnent  ainsi 
une  avitaminose  C  secondaire  inapparente. 

Raoul  Lecoq.  Eliane  Flender. 

( Laboratoire  de  VHdpital  de  Saint-Germain-en-Laye.) 

14.  Giroud  (A.),  Santos-Ruiz  (A.),  Leblond  (C.  P.)  et  Ratsimamanga  (A.  R.).  Ball. 
Soc.  Chim.  biol.,  1936,  18,  p.  1.750. 
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1°  LIVRES  NOUVEAUX,  THESES 

Fr.  D’H^RELLE  (F.).  Le  ph^nomfene  de  la  gu£rison  dans  les 
maladies  infectieuses.  Un  vol.  in-8",  414  pages,  19  figures,  Masson  et  C‘% 
edit.,  Paris,  1938.  —  Le  professeur  d’Herelle,  bien  connu  pour  sa  dkcouverte 
du  bacteriophage  et  pour  les  nombreux  travaux  qu’il  a  consacres  k  cette 
question,  vient  de  publier,  sur  le  mfime  sujet,  un  nouveau  livre  :  Le  phino- 
mene  de  la  guirison  dans  les  maladies  infectieuses. 

On  sait  que  ce  savant  a  publie  un  premier  ouvrage  en  1921,  puis  un 
deuxikme  en  1926  :  Le  bacteriophage  et  son  comportement,  qui  constituait  une 
mise  au  point  complete  du  problkme  de  la  lyse  transmissible  des  microbes. 
Depuis,  la  question  n’a  cessk  de  passionner  les  chercheurs  de  tous  les  pays 
et  un  trks  grand  nombre  de  meinoires  ont  ete  publics.  C’est  preciskment  k 
partir  de  tous  ces  travaux,  que  d’Herelle,  dans  son  dernier  ouvrage,  cherche 
k  discuter  les  faits  acquis. 

La  premiere  partie,  diviske  en  trois  chapitres,  est  consacrke  d’abord  k 
l’dtude  de  la  bacteriophagie.  L’auteur  passe  en  revue  les  faits  admis,  et  il  y 
ajoute  des  notions  nouvellement  acquises,  concernant  notamment  les  points 
suivants  :  structure  des  plages  sur  gklose ;  mode  de  d6sagr6gation  des  microbes 
sous  l’influence  des  bacteriophages ;  r6le  des  lysines  secretees  par  le  bacte¬ 
riophage  sur  cette  desegregation ;  caractkres  antigeniques  des  bacteries  et 
sensibilite  au  bacteriophage ;  appreciation  de  la  virulence  des  bacteriophages... 
Le  second  chapitre  relatif  k  la  symbiose  et  aux  mutations  est  presque  entikre- 
ment  nouveau.  II  contient  une  etude  sur  la  production  des  mutants  et  les 
variations  de  virulence,  des  caractferes  morphologiques,  fermentaires  et 
antigeniques  qui  se  produisent  parallelement  k  la  mutation.  II  y  a  lk  une 
skrie  de  faits  de  la  plus  haute  importance  dont  toute  etude  de  bactkriologie 
devra  desormais  tenir  compte.  Le  troisikme  chapitre  nous  apporte  des  pre¬ 
cisions  sur  les  proprietks  des  corpuscules  bacteriophages  eux-mkmes  et  de 
nouveaux  arguments  en  faveur  de  leur  nature  vivante. 

La  deuxikme  partie  de  l’ouvrage  s’adresse  plus  particulikrement  au  clini- 
cien.  d’Herelle  expose  d’abord,  dans  un  chapitre  preiiminaire,  les  relations 
qu’il  congoit  entre  bacteriophage  et  immunite.  II  montre  1’effet  favorisant 
qu’exerce  le  bacteriophage  sur  les  phknomknes  de  defense  serique  et  pha- 
gocytaire.  Puis  il  etudie  le  pouvoir  immunisant  des  substances  bacteriennes 
dissoutes  et  la  destruction  des  toxines  microbiennes  par  le  principe  lytique. 

L’auteur  arrive,  enfin,  k  l’application  du  bacteriophage  a  la  guerison  des 
maladies  infectieuses,  et  se  rkfkrant  k  ses  propres  observations  et  a  celles  de 
trks  nombreux  mkdecins,  il  donne  tous  les  details  d’application  du  traite- 
ment.  Il  souligne  les  resultats  remarquables  obtenus  dans  les  affections  les 
plus  variees,  provoquees  soit  par  des  microbes  du  groupe  pyogkne  (septi- 
cemie,  anthrax,  phlegmon,  osteomyeiite,  panaris,  plaies  infectieuses,  infec¬ 
tions  urinaires,  angines),  soit  par  des  microbes  du  groupe  dysenterique 
(infections  intestinales  et  urinaires). 

D’Herelle  termine  son  ouvrage  par  l’etude  du  r61e  du  bacteriophage  dans 
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les  epidAmies,  et  par  1’exposA  de  la  preparation  des  bacteriophages  IhAra- 
peutiques  etdela  determination  des  «  antiphages  »  dans  les  serums  sanguins. 

Une  abondante  bibliographie  complete  celle  dAjA  publiAe  par  l’auteur  en 
1926. 

Tous  ceux  qui  ont  lu  les  precedents  ouvrages  de  d’Herelle  ont  pu  apprA- 
cier  la  clarte  des  exposes,  la  rigueur  des  experiences  relatees,  l’erudition,  et 
la  hauteur  de  vues  de  ce  savant.  Les  mAmes  qualites  se  retrouvent  dans  ce 
nouveau  livre  qui  rencontrera  le  plus  grand  succAs  auprAs  du  public  scien- 
tifique.  J.  Regnier. 


2°  JOURNAUX  -  REVUES  -  SOCIETES  S AVANTES 

Chimie  vegetale. 

Presence  dans  les  rameaux  feuillus  de  Laurier  du  Por¬ 
tugal,  «  Cerasus  lusitanica  Lois.  »,  d’un  complexe  fournissant 
de  l’acide  protocat£chique.  Herissey  (H.),  Poirot  (G.)  et  Rabate  (J.). 
Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1939,  8e  sAr.,  29,  p.  337-343.  —  II  existe,  dans  les 
rameaux  feuillus]  du  Cerasus  lusitanica  Lois.,  de  l’acide  vanillique  et  de 
l’acide  protocatechique.  Ces  deux  acides  ne  paraissent  pas  6tre  dans  la 
plante  A  l’etat  libre,  du  moins  en  totalite,  mais  semblent  y  Atre  engages 
dans  des  combinaisons  complexes,  sans  doute  de  nature  hAterosidique. 

R.  Cr. 

A  propos  de  I'essai  microchimique  des  sentences  de  Stro- 
phanthus.  Girard  (Rene).  Bull.  Trav.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1939,  77,  n°  1, 
p.  23.  —  Les  hAterosides  des  graines  sont  surtout  localises  dans  l’albumen 
et  l’embryon,  l’acide  sulfurique  est  leur  rAactif  de  choix.  D’autre  part,  c’est 
1’albumen  surtout  qui  se  colore,  contrairemect  A  ce  que  dit  le  Codex.  Le 
virage  au  rouge  ne  se  produit  pas  avec  les  espAces  S.  hispidus  DC.  et  S. 
Kombe  Oliver.  R.  R. 

Recherches  sur  la  localisation  des  composes  tanniques  dans 
les  urganes  vAgAtatifs  du  «  Polygonum  marilimum  L.  ». 

Lemesle  (R.)  et  Girard  (R.).  Bull.  Trav.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1939,  77,  n°  2, 
p.  74-84.  —  Reactions  microchimiques  de  Rraemer  sur  la  tige  aArienne,  la 
feuille,  la  racine  et  le  rhizome.  Tous  ces  organes  renferment  des  cellules 
tannifAres  dont  le  contenu  prAsente  les  reactions  de  l’acide  gallo-tannique, 
libre  ou  associA  A  un  cellulosique.  R.  R. 


Chimie  biologique. 

Sur  les  variations  de  la  chlor£mic  post-opAratoire.  Lecoq  (R.). 
Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1939,  8*  s6r.,  29,  p.  118-122.  —  La  fixation  du  chlore 
dans  les  tissus  traumatises  n’est  pas  de  rAgle  absolue,  1’hypochIorAmie  post- 
opAratoire  est  rare,  alors  que  la  chute  du  rapport  Arythroplasmatique  est  dans 
ce  cas  constante ;  elle  parait  rAsulter  de  la  prAsence  dans  le  sang  des  dechets 
azotes  provenant  des  tissus  traumatisAs  pendant  1’opAration.  R.  Cr. 

A  propos  du  mAmoire  :  «  Dosage  de  l’acgtone  urinaire  & 
l’aide  de  l’appareil  pour  microschloesing  ».  Fleury  (P.)  et 
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Carbou  (J.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1939,  8e  ser.,  29,  p.  251-252.  —  Rappel  du 
travail  de  MM.  Bougault  et  Gros  (R.)  [1922],  relalif  a  la  fixation  de  1’acetone 
urinaire,  sous  une  cloche,  par  le  reactif  de  Nessler.  R.  Cr. 

Hydrolyse  comparde  des  acides  a  et  (3  glyc^rophospho- 
riques  par  diverses  phosphatases  vegCtales.  VIII.  IXouvelles 
recherehes  sur  la  taka-diastase.  Courtois  (J.).  Journ.  Pharm.  et 
Chim.,  1939,  8e  ser.,  29,  p.  343-353.  -  -  A  pH  3,7  et  4,5  la  taka-diastase  hydro¬ 
lyse  plus  rapidement  les  glycerophosphates  en  presence  d’acide  citrique 
qu’en  presence  d’acide  acetique  ou  d’un  melange  d’acides  sulfurique  et 
phtalique.  Quel  que  soit  l’acide  utilise  pour  tamponner  le  milieu,  la  diastase 
presente  toujours  une  plus  grande  affinite  KM  pour  le  p  glycerophosphate 
que  pour  l’a  et  aussi  une  plus  grande  vitesse  maximum  d’hydrolyse  de  la 
forme  p.  ApiAs  trente-huit  ans  de  conservation,  la  diastase  possede  encore 
les  caracteristiques  d’une  preparation  fraiche.  Ces  divers  resultats  con- 
cordent  avec  la  presence  dans  la  taka-diastase  d'une  phosphatase  suscep¬ 
tible  d’hydrolyser  a  la  fois  l’a  et  le  p  glycerophosphate.  Aucun  fait  ne  semble 
pouvoir  confirmer  l’hypothese  de  l’existence  d’a  et  de  p  glycerophosphatases 
speciflques  distinctes.  R.  Cr. 

Elements  de  ooprologie  pratique.  Mandoul  (R.).  Bull.  Trav.  Soc. 
Pharm.  Bordeaux,  1939,  77,  p.  25-54  et  89-109.  —  Physiologie  de  la  digestion. 
Dissociations  et  dislocations  aux  niveaux  de  la  bouche,  de  l’estomac;  action 
de  la  bile  et  du  sue  pancreatique  dans  le  duodenum.  Au  niveau  du  jejuno- 
il6on  :  desintegration  des  prolides  par  l’erepsine  et  dedoublement  des 
hexobioses.  A  la  sortie  du  grSle,  tous  les  materiaux  nutritifs  ont  disparu.  Le 
gros  intestin  n’absorbe  que  l’eau  du  bol  alimentaire.  Au  niveau  du  ceeco- 
c61on  ascendant,  vase  clos,  s’opSrent  les  «  fermentations  »  :  hydrolyse  de 
l’amidon  qui  reste,  lyse  partielle  des  celluloses  :  les  diastases  necessaires  ne 
sontpas  s6cret4es  par  l’homme,  mais  par  laflore,  qui  est  intense.  Flore  de 
fermentation,  acidogfene,  d’action  considerable. 

Au  niveau  du  cfllon  transverse,  les  aliments  prennent  le  caractfere  fecal ;  le 
volume  diminue  par  suite  de  resorption  de  1’eau.  Les  microbes  se  lysent, 
cr6ent  un  milieu  alcalin,  indolique,  et  une  nouvelle  flore  (proteolytique), 
anaerobie,  antagoniste  de  la  premiere,  e’est  la  flore  de  putrefaction.  L’equi- 
libre  acide-base  de  ces  deux  portions  du  gros  intestin  doit  @tre  permanent. 
Les  poisons  endogenes  crees  par  ces  flores  sont  neutralises  par  le  foie.  Le 
transit  est  de  vingt-quatre  a  trente-six  heures.  Le  poids  quotidien  moyen  est 
de  150  gr.  L’equilibre  ne  peut  Sire  diagnostique  par  numerations  relatives 
des  flores  «  rouges  »  et  «  bleues  »,  aprfes  coloration  par  la  methode  de  Gram, 
puisque  le  colibacille,  qui  est  predominant,  s6crete  les  deux  ferments  dias- 
tasiques.  La  presence  de  germes  iodophiles  indique  seulement  un  transit 
trop  rapide  du  cfilon  transverse.  Parmi  les  recherehes  parasitologiques,  celle 
des  ceufs  d’oxyures  doit  etre  faite  sur  les  preievements  peri-anaux,  car  la 
femelle  sort  de  1’anus  pour  pondre;  la  recherche  des  amibes  necessite  des 
precautions  particulieres.  R.  R. 


Pharmacie. 

Sur  I’essai  des  preparations  a  base  de  vitamine  A.  Raoul  (Y.) 
et  Meunier  (P.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1939,  8°  ser.,  29,  p.  112-118.  —  Des¬ 
cription  d’un  essai  simple,  fonde  sur  fetude  cinetique  de  la  reaction  de  Carr 
et  Price,  permettant  de  distinguer  carotene  et  vitamine  A  dans  les  prepara¬ 
tions  pharmaceutiques.  R.  Cr. 
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Modification  de  l’appareil  Astruc  pour  la  lixiviation  a 
chaud.  Astruc  (A.),  Giroux  (J.)  et  Barthe  (A.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1939, 
8e  sdr.,  29,  p.  145-148.  R.  Cr. 

Etude  du  rancissement  de  1’axonge.  I.  Rancissement  nor¬ 
mal.  Morvillez  (F.),  Balatre  (P.)  et  Pujo  (L.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1939, 
8e  ser.,  29,  p.  159-166.  R.  Cr. 

£tude  du  rancissement  de  l'axonge.  II.  Rancissement  expe¬ 
rimental.  Morvillez  (F.),  Balatre  (P.)  et  Pujo  (L.).  Journ.  Pharm.  et  Chim., 
1939,  8e  ser.,  29,  p.  167-175.  —  Etude  de  1’action  de  la  temperature  en  pre¬ 
sence  d’air  et  de  Faction  des  rayons  ultra- violets.  R.  Cr. 

Sur  l’usage  des  plaques  flltrantcs  de  verre  poreux  pour  la 
filtration  de  la  suspension  d’extrait  d’ceuf  (16citbine  et  lutdine) 
a  5  %  dans  le  s6rum  pliysiologiquc.  Bracaloni  (L.).  Journ.  Pharm. 
et  Chim.,  1939,  8®  sdr.,  29,  p.  193-195.  R.  Cr. 

Etude  du  rancissement  de  1’axonge.  III.  Action  des  anti- 
oxygencs  d’orisjine  v6g^tale.  Morvillez  (F.),  Balatre  (P.)  et  Pujo  (L.). 
Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1939,  8e  ser.,  29,  p.  195-202.  R.  Cr. 

Etude  du  rancissement  de  l'axonge.  IV.  Action  antioxygene 
des  phenols.  Morvillez  (F.),  Balatre  (P.)  et  Pujo  (L.).  Journ.  Pharm.  et 
Chim.,  1939,  8e  s6r.,  29,  p.  202-209.  R.  Cr. 


Toxicologie. 

Proc6d6  de  recherche  et  de  microdosage  du  tellure.  Appli¬ 
cations  aux  recherches  toxicologiques.  Vignoli  (L.)  et  Ben  Kha- 
led  (A.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1939,  8®  s6r.,  29,  p.  148-158.  —  Description 
et  etude  critique  d’un  procede  nouveau  base  sur  l’obtention  d’un  anneau  de 
tellure  stable,  de  couleur  ardoisee,  par  l’hypophosphite  de  sodium  sulfu- 
rique  en  presence  d’acide  chlorhydrique  pur,  et  permettant  de  doser  des 
quantites  de  TeTi  comprises  entre  1/2  et  1/1.000  de  milligramme. 

R.  Cr. 

La  transformation  en  oxyde  d’arsine  des  composes  arse- 
nicaux  au  contact  de  la  cellule  h6patique.  Thuret  (J.).  Journ. 
Pharm.  et  Chim.,  1939,  8e  ser.,  29,  p.  5-11.  R.  Cr. 

Recherches  sur  le  sort  des  poussieres  dans  l  organisme.  V. 
Impregnation  siliceuse  du  poumon  normal.  Peyssonneau  (J.). 
Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1939,  8®  ser.,  29,  p.  49-53.  R.  Cr. 

Recherches  sur  le  sort  des  poussieres  dans  l’organisme.  VI. 
Sort  des  poussieres  siliceuses  administr£es  par  voie  intra- 
tracheale.  Peyssonneau  (J.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1939,  8e  ser.,  29, 
p.  53-64.  R.  Cr. 

Recherche  sur  le  sort  des  poussieres  dans  l’organisme.  VII. 
Teneur  en  poussieres  de  charbon  du  poumon  humain  normal. 

Missbach  (C.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1939,  8e  ser.,  29,  p.  64-77. 


R.  Cr. 
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Recherches  snr  le  sort  des  poussi6res  dans  l’organisme. 
VIII.  Dosage  approch6  des  traces  de  charbon  dans  les  tissus. 

Kahane  (E.)  et  Missbach  (C.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1939,  8“  ser.,  29, 
p.  101-112.  R.  Cr.’ 

Contribution  a  l’6tude  toxicalogique  du  nickel.  Caujolle  (F.)  et 
Canal  (G.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1939,  8°  ser.,  29,  p.  391-409  (4  pages  de 
traces).  R.  Cr. 

Toxicild  comparde  du  cobalt  et  du  nickel.  Caujolle  (F.).  Journ. 
Pharm.  et  Chim.,  1939,  8e  sAr.,  29,  p.  410-413.  —  Le  nickel  est  legArement, 
mais  nettement,  plus  toxique  que  le  cobalt.  IntArAt  de  cette  constatation 
pour  les  industries  ressortissant  de  l’alimentation.  R.  Cr. 


Parasitologie. 


«  Hypoderma  bovis  »,  parasite  du  cheval.  Girard  (RenA).  Bull. 
Trav.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1939,  77,  n°  2,  p.  83-89.  —  Ce  parasite  determine 
des  tumeurs  de  la  grosseur  d’une  petite  noix.  Chez  le  boeuf,  la  larve  se  fixe 
dans  le  tissu  sous-cutanA  lombaire  et  les  tumeurs  s’appellent  «  varrons  ». 
L’auteur  montre  que  la  larve  trouvAe  sur  une  jument  dtait  d’espAce  H .  bovis. 

R.  R. 


Pharmacologie. 


Nouvelles  preuves  sur  la  nature  des  actions  vasomotrices 
de  l’dthylnoradrdnaline.  Cameron  (W.  M.),  Whitsell  (L.  J.),  Crismon 
(J.  M.)  et  Tainter  (M.  L.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  63,  p.  340-351.  — 
L’Athylnoradrenaline  determine  une  chute  brusque  de  la  pression  sanguine 
lorsde  la  premiere  injection,  cette  action  serenversant  en  une  Ovation  de  la 
pression  aprAs  plusieurs  injections  successives.  Le  developpement  de  1’efTet 
presseur  s’accompagne  d’une  suppression  de  la  vasodilatation  dans  les  pattes 
et  d’une  augmentation  de  la  rAponse  des  vasoconstricteurs  sympathiques. 
L’administration  d’ergot  A  doses  suffisantes  pour  supprimer  ou  inverser 
l’action  pressive  de  1’adrAnaline  transforme  aussi  Taction  pressive  de  l’ethyi- 
noradrAnaline  en  une  action  hypotensive.  Quand  cet  alcalo'ide  est  devenu 
presseur,  il  excite  encore  efflcacement  lss  vasodilatateurs,  mais  la  vasodila¬ 
tation  est  masquAe  par  l’excitation  vasoconstrictrice  plus  puissante  qui  se 
dAveloppe  avec  la  rApAtition  des  injections,  P.  B. 


Reactions  sympatliomimeliqiies  des  broucliioles  aprCs  ergo- 
tamine  et  F.  933.  Melville  (K.  I*.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Th<Sr.,  1938, 
58,  p.  129-138.  —  L’adrAnaline  et  1’artArAnol  dilatent  tous  les  deux  les  bron¬ 
chioles  des  animaux  ayant  regu  au  prAalable  de  1’ergotamine.  D’autre  part, 
aprAs  le  F.  933,  ces  deux  corps  n’ont  plus  d’effet  sur  les  bronchioles.  Les 
reactions  bronchiolaires  sympathiques  sont  done  tout  A  fait  diffArentes  de 
celles  du  systAme  vasculaire,  quantitativement  et  qualitativement.  L’ergota- 
mine  semble  rendre  les  bronchioles  plus  sensibles  A  1’adrAnaline  et  A  l’arte- 
rAnol,  tandis  que  le  F.  933  n’exerce  pas  d’effet  apparent  sur  la  rAponse  A  ces 
corps.  P.  B. 


Recherches  sur  les  elTets  du  didthylaminoin6thyl-3-benzo- 
dioxane,  du  pipdridomdthyl  3-benzodioxane  ct  du  paramA- 
thoxydidthylamiuodtliylphdnol  sur  I’hyperteusion  et  1’apnAe 
provoquees  par  les  sympathomimdtiques  chez  le  chien.  Zunz  (E.) 
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et  Bonnyns  (R.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Thir.,  1938,  58,  p.  108-128.  — 
L’injection  intraveineuse  de  7,5  a  10  milligr.  par  kilogramme  de  F.883  et  de 
F.933  inverse  les  effets  hypertensifs  de  l’adr6nalone,  de  l’epinine,  du  cor- 
basil,  du  p-sympathol  levogyre  et  rac^mique.  Ces  sympatholytiques  de 
synthfese  inversent  dans  la  plupart  des  cas  et  sinon  diminuent  notablement 
ou  abolissent  l’hypertension  d6termin6e  par  le  m-sympathol  dextrogyre.  Ils 
r6duisent  beaucoup  et  empfichent  parfois  l’hypertension  due  au  m-sym¬ 
pathol  levogyre.  Ils  diminuent,  dans  une  mesure  d’ailleurs  fort  variable 
d’une  experience  a  l’autre,  les  effets  hypertensifs  de  la  tyramine,  de  l’hor- 
d6nine,  de  l’6ph6drine  et  de  la  phenyiethanolamine.  Ils  diminuent  parfois 
beaucoup  l’hypertension  provoquee  par  la  nor-adrdnaline,  mais  d’autres 
fois,  ils  ne  la  modifient  pas  de  fagon  appreciable.  L’effet  hypertensif  de  la 
norephedrine  ne  subit  d’ordinaire  aucun  changement  sous  l’influence  de 
ces  sympatholytiques  de  synthfese.  L’apnee  provoquee  par  l’adrenalone, 
l’epinine,  le  corbasil  et  les  sympathols  est  empechee  quand  l’hypertension 
est  transformee  en  hypotension  par  le  F.883  ou  par  le  F.933.  MSme  quand 
l’effet  hypertensif  est  simplement  attenue,  l'apn6e  ne  survient  d’ordinaire 
pas  lors  de  la  reinjection  du  sympathomimetique.  ou  sa  duree  est  beaucoup 
reduite.  Tel  est  encore  le  cas  lors  de  la  reinjection  de  noradrenaline,  de 
tyramine,  d’hordenine,  d’ephedrine,  de  phenyiethanolamine.  L’action  de  la 
norephedrine  sur  la  respiration  n’est  modifl6e  ni  par  le  F.883,  ni  par  le 
F.933.  L’injection  intraveineuse  de  10  milligr.  par  kilogramme  de  J.L.415 
ou  F.  928  inverse  les  effets  hypertensifs  de  l’6pinine,  du  corbasil  et  du 
p-sympalhol  levogyre  et  empeche  l’apnee  provoquee  par  ces  amines.  Ce 
corps  n’inverse  pas  l’hypertension  due  A  la  noradrenaline.  L’injection  intra¬ 
veineuse  de  7,5  a  10  milligr.  par  kilogramme  de  F.940  diminue  parfois 
l’effet  hypertensif  de  l’adrenalone,  de  l’epinine  et  du  corbasil.  Le  F.940  ne 
modifie  pas  de  fagon  appreciable  les  effets  hypertensifs  de  la  noradrenaline, 
des  sympathols,  de  la  tyramine,  de  l’hordenine,  de  l’ephedrine,  de  la  nor¬ 
ephedrine,  de  la  phenyiethanolamine.  Le  F.883  et  le  F.  933  se  comportent 
d’une  manure  generale  comme  l’ergotamine  et  les  autres  alcaloides  de 
l’ergot  a  grosse  molecule  vis-&-vis  des  effets  hypertenseurs  et  apneiques  des 
diverses  amines  sympalhomimetiques  (sauf  pour  les  sympathols),  tandis 
que  ce  n’est  pas  le  cas  pour  le  F.  940.  P.  B. 

Action  proteclrice  du  F.933,  du  F.883  et  de  la  yohimbine 
sur  la  fibrillation  ventriculaire  adi‘£nalino-chloroformique. 

Shun  (T.  C.  R.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Thir.,  1938,  59,  p.  243-251.  —  L’injec¬ 
tion  intraveineuse  d’adrenaline'  au  chien  chloroforme  et  qui  a  regu  du 
F.933  ou  du  F.883,  ou  de  la  yohimbine  est  suivie  d’une  hypotension  ou 
d’une  hypertension  de  faible  importance,  et  la  fibrillation  ventriculaire 
adr6nalino-chloroformique  est  emp6chee  par  la  suppression  de  l’action  vaso- 
pressive  de  P  adrenaline.  P.  B. 

Action  du  pip6ridom£thyl-3-benzodioxane  (933F.)  sur 
l’intestin  isol6  du  cobaye.  Hazard  (R.)  et  Moisset  de  Espanes  (E.).  Arch, 
internat.  Pharm.  et  Thir.,  1938,  59,  p.  457-460.  —  Le  933F.  provoque  le  relk- 
chement  de  la  fibre  lisse  de  l’intestin  isold  de  cobaye  et  diminue,  et  parfois 
inverse  Faction  inhibitrice  de  l’adrenaline  sur  Pintestin.  P.  B. 


Le  Gerant  :  Marcel  Lehmann. 
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La  longueur  des  articles  ad  mis  au  Bulletin  est  limitee  a  8  pages,  a 
20  pages  pour  l’annee  entiere,  au  deli  desquelles  V auteur  doit  sa  colla¬ 
boration  pecuniaire  (Decision  du  Comite  de  Redaction,  en  date  du 
17  fevrier  1938). 


MEMOIRES  ORIGINAUX  (,) 


Contribution  a  l’etude  pharmacodynamique 
de  quelques  saponines 

et  notamment  de  la  saponine  du  Dumoria  Heckeli  (Sapotacees) . 

Les  saponines  ou  saponosides  sont  des  heterosides  tr£s  rdpandus 
chez  les  v^getaux  et  d ’activity  physiologique  tres  grande,  particulifere- 
ment  en  ce  qui  concerne  leur  tensio-activite  qui  leur  conffere  un 
pouvoir  dispersif  considerable,  leur  propriety  de  se  combiner  aux 
sterols  et  leur  action  marquee  sur  les  phenomfenes  de  permeabilite 
cellulaire. 

Nous  avons  eu  l’occasion  d’insister  sur  ce  sujet,  par  ailleurs  (*). 
Nous  voudrions  simplement  aujourd’hui  relater  quelques  observations 
qu’il  nous  a  ete  donne  de  faire  sur  1’une  des  plus  actives  et  des 
moins  connues  d’entre  elles  :  la  saponine  de  Dumoria. 

Le  Dumoria  Heckeli  A.  Chev.  (Sapotacees)  est  un  grand  arbre  de 

*  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 

1.  G.  Dastugue  et  Mlle  Villedieu.  Essai  d’introduction  A  l’6tude  pharmacody- 
namique  des  saponines.  Bulletin  des  Docfeurs  en  Pharmacie,  1939  (sous  presse). 

Bull.  Sc.  Pharm.  ( Octobre  1939).  26 
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la  C6te  d’Ivoire  dans  les  graines  duquel  J.  Fournier  (2 3)  a  isole,  en 
1913,  une  saponine  dont  il  a  dEterminE  les  caractEres  physico- 
chimiques  ainsi  que  les  pouvoirs  hemolytique  et  toxique,  mais  dont 
1 ’ensemble  de  Faction  pharmacodynamique  restait  &  Etablir.  Nous 
avons  pensE  que  cette  etude  entreprise  comparativement  avec  celle 
des  saponines  de  saponaire  et  de  gai’ac  (Merck)  pourrait  presenter 
quelque  intEret. 

La  saponine  de  Dumoria  a  EtE  extraite  des  graines  correspondantes 
par  le  procEdE  employE  par  J.  Fournier  (*)  :  traitement  de  la  poudre 
dessEchEe  par  lather  anhydre,  au  Soxhlet  ;  extraction  de  la  saponine 
par  Epuisement  du  tourteau  k  l’alcool  ethylique  bouillant  ;  Evapora¬ 
tion  &  basse  temperature  de  la  solution  alcoolique  ;  Epuisement  de  la 
gelEe  obtenue,  par  l’Ether  acEtique  anhydre  ;  reprise  du  rEsidu  par 
l’alcool  absolu  bouillant  et  Evaporation  sous  le  vide. 

La  saponine  ainsi  obtenue  est  ensuite  purifiEe  dans  une  seconde 
sErie  d’opErations  :  traitement  au  noir  animal,  a  l’Ether  acEtique 
anhydre,  dissolution  dans  l’alcool  mEthylique  et  prEcipitation  par 
l’Ether  anhydre  en  excEs,  dialyse  et  dessiccation. 

On  obtient  de  la  sorte  une  poudre  amorphe,  blanche,  a  saveur  acre 
et  amere,  qui  irrite  violemment  les  muqueuses  et  provoque  l’Eter- 
nuement.  C’est  une  substance  trEs  soluble  dans  1’eau,  l’alcool 
bouillant  et  l’acide  acEtique,  insoluble  dans  l’Ether,  le  benzEne  et  le 
chloroforme.  L’acide  sulfurique  concentrE  la  dissout  en  donnant  une 
coloration  jaune  orangE,  puis  brun  rouge,  passant  ensuite  au  violet. 
L’acide  nitrique  ne  donne  aucune  coloration  apprEciable.  Ses  solu¬ 
tions  aqueuses  sont  neutres  au  tournesol.  Elies  ne  prEcipitent  pas  par 
l’eau  de  baryte  ou  1’acEtate  neutre  de  plomb,  mais  donnent  un  prE- 
cipitE  avec  1’acEtate  basique,  et  ne  rEduisent  la  liqueur  de  Fehling 
qu’aprEs  hydrolyse. 

Par  agitation  avec  l’eau,  elles  donnent  une  mousse  abondante  et 
persistante.  La  tension  superficielle  de  ces  solutions  aqueuses  mesurEe 
par  la  mEthode  stalagmomEtrique  (J.  Fournier)  est  de  6,19 
(dynes-cm.)  pour  les  solutions  1/50  ;  6,45  au  1/100  ;  6,82  au  1/500  ; 
7,2  au  1/1.000.  L’action  hEmolytique  est  encore  trEs  sensible  k 
1  p.  75.000  sur  les  hEmaties  de  bceuf  (J.  Fournier)  et  nous-mEmes 
Favons  retrouvEe  Egalement  trEs  nette  k  1  p.  50.000  sur  les  hEmaties 
de  pigeon. 


2.  J.  Fournier.  Thise  Doet.  Mid.,  Montpellier,  1913. 

3.  Nous  tenons  Si  remercier  ici  M.  le  Dr  Fournier,  notre  collfegue  de  1’EcoIe 
de  M6decine  de  Clermont,  qui  nous  a  aimablement  procure  une  petite  quantity 
de  saponine  de  Dumoria  extraite  par  lui  dans  un  4tat  de  pureti  remarquable 
et  M.  le  Gouverneur  de  la  C6te  d’Ivoire  qui,  sur  la  haute  recommandation  de 
M.  le  professeur  Em.  Perrot,  nous  a  fait  parvenir  les  graines  de  Dumoria  dont 
nous  avons  retire  la  saponine  necessaire  aux  experiences  ulterieures. 
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I.  —  Recherches  FAITES  «  IN  VIVO  ». 

Determination  de  la  dose  toxique.  —  1°  Sur  les  poissons.  —  En 
solution  dans  l’eau  du  robinet  h  la  concentration  de  1  p.  4.000  et 
A  la  temperature  de  16°,  la  saponine  de  saponaire  produit  la  mort 
■des  vairons  en  cinquante  minutes  et  celle  des  cyprins  en  cent  vingt 
minutes.  Cette  toxicity  est  favoris^e  par  l’augmentation  de  la  tempe¬ 
rature  et  du  pH.  Nous  rapprochons  de  ces  r^sultats  l’hypothese 
<1’Overton  suivant  laquelle  la  mort  des  tStards  plonges  dans  une 
solution  de  saponine  serait  due,  beaucoup  moins  &  la  toxicity  propre 
de  la  saponine  qu’i  sa  propriete  de  rendre  les  teguments  permeables 
•aux  sels,  d’ou  perte  du  plasma  en  electrolytes. 

2°  Sur  le  cobaye.  —  En  solution  dans  le  serum  physiologique  et 
sous  forme  d’injection  intra-peritoneale,  une  dose  de  5  milligr.  de 
saponine  de  Dumoria  par  100  gr.  d ’animal  amfene  la  mort  en  moins 
de  deux  heures,  une  dose  de  7  milligr.  5  de  saponine  de  saponaire 
amfene  la  mort  en  pres  de  quatre  heures,  une  dose  de  60  milligr.  de 
saponine  de  gai'ac  entraine  la  mort  en  moins  de  vingt-quatre  heures. 

3°  Sur  le  lapin.  —  En  solution  dans  le  serum  physiologique  et 
sous  forme  d’injection  intra-veineuse,  la  dose  minimum  mortelle  de 
saponine  de  Dumoria  est  de  8  milligr.  par  kilogramme  d’animal. 
Dans  les  m6mes  conditions,  des  doses  de  17  milligr.  de  saponine  de 
saponaire  ou  de  150  milligr.  de  saponine  de  gai'ac  ne  sont  pas 
mortelles. 

Action  sur  la  pression  arterielle.  —  Les  trois  saponines  ^tudiees 
•ont  une  action  trfes  nettement  hypotensive.  Sur  le  lapin  urdthanise,  la 
dose  minimum  necessaire  pour  obtenir  aprfes  injection  intra-veineuse 
■une  baisse  de  tension  arterielle  de  3  cm.  de  Hg  est,  par  kilogramme 
d’animal,  de  0  milligr.  5  pour  la  saponine  de  Dumoria,  5  milligr. 
pour  la  saponine  de  saponaire,  150  milligr.  pour  la  saponine  de 
gai'ac.  Sur  le  chien  chloralosd  et  dans  les  m£mes  conditions,  il  faut 
une  dose  double  de  saponine  de  Dumoria  pour  produire  des  effets 
identiques. 

Apres  avoir  bien  6tabli  que  chez  le  chien  une  dose  de  4  milligr. 
•(par  kilogramme)  de  saponine  de  Dumoria  est  suffisante  pour  pro¬ 
duire  un  abaissement  de  tension  de  8  cm.  de  Hg,  nous  avons  constate 
■que  cet  effet  6tait  trfes  att6nu6  sur  les  chiens  ayant  subi  au  prealable 
soit  une  double  vagotomie,  soit  une  injection  intra-veineuse  de 
sulfate  d ’atropine  (2  milligr.  par  kilogramme).  Ce  retentissement  sur 
la  pression  g6n6rale  (carotidienne)  devient  mSme  nul  quand,  sur  un 
•chien  pr6par6  suivant  la  technique  de  Nolf  pour  l’enregistrement  de 
la  pression  periphdrique,  l’injection  de  saponine  est  faite  dans  le 
bout  central  d’une  des  artferes  ^morales  ligatures. 
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Enfln,  sur  le  lapin,  une  injection  intra-veineuse  de  sulfate 
d’EsErine  &  la  dose  de  0  milligr.  1  par  kilogramme  d’animal  ne 
modifie  pas,  de  fagon  appreciable,  l’hypotension  produite  par 
0  milligr.  5  de  saponine  de  Dumoria. 

Saponines  et  acetylcholine.  —  D’aprEs  certains  auteurs,  les  effets 
hypotenseurs  manifestes  par  un  certain  nombre  de  saponines  seraient 
attribuables  k  des  traces  de  choline  ou  d ’esters  de  choline  restant 
comme  impuretEs  dans  la  saponine  et  trop  faibles  pour  etre  deceives 
chimiquement.  Nous  avons  tenu  k  nous  mettre  k  l’abri  d’une  pareille 
cause  d’erreur  et  par  des  essais  effectuEs  sur  le  muscle  de  sangsue 
EnervE  et  EsErinE,  nous  avons  pu  constater  que  0  milligr.  4  de  sapo¬ 
nine  de  Dumoria  ne  renfermait  pas  d ’acetylcholine,  ou  en  tout  cas, 
moins  de  0,07  v  et  que  5  milligr.  de  saponine  de  saponaire  en  renfer¬ 
mait  egalement  moins  de  0,05  y.  Etant  donnE  qu’il  faut  en  moyenne 
0,5  y  d ’acetylcholine  par  kilogramme  d’animal  pour  produire  chez 
le  chien  une  hypotension  de  2  cm.  de  Hg  (MUes  Levy  et  Olszycka, 
1936),  ces  resultats  nous  permettent  de  conclure  de  fagon  formelle 
que  l’action  hypotensive  que  nous  rapportons  avec  les  saponines  de 
Dumoria  et  de  saponaire  n’est  pas  due  5  des  traces  d’acetylcholine 
restant. 


II.  —  Recherches  FAITES  SUR  LES  ORGANES  ISOI.Es. 


Imbibition  du  muscle  strie.  —  Des  gastrocnemiens  de  grenouille 
sont  peses  toutes  les  heures  apres  immersion  dans  des  solutions  de 
saponines  faites  k  1,  5  ou  10  %  soit  dans  l’eau  de  ville,  soit  dans 
un  certain  nombre  de  milieux  isotoniques  (liquide  de  Ringer  pour 
grenouilles,  sErum  glucosE,  sErum  physiologique).  Les  rEsultats 
ramenEs  k  un  poids  initial  de  100  centigr.  sont  rEsumEs  dans  les 
tableaux  suivants  : 


Tableau  I.  —  Solutions  de  saponine  de  Saponaire  dans  eau  de  ville. 


]  SOLUTIONS 

O 

I 

1 

" 

1 

i 

i 

Eau  distillde . 

100 

100 

100 

100 

100 

164 

154,5 

115 

105 

98 

179.5 
167 

119 

103.5 
97 

175.5 

162.5 

118.5 

103.5 
94,5 

169 

155 

113 

101 

91,5 

Eau  de  ville  +  saponine  1  % . 

Eau  de  ville  +  saponine  5  % . 

Eau  de  ville  +  saponine  10  °/o . 
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Tableau  II.  —  Solutions  de  saponine  de  Saponaire 
dans  le  liquide  de  Ringer. 


SOLUTIONS 

1 

1 

Eau  de  ville  (solution  tdmoin) . 

100 

149 

Solution  Cl  Na  7  °/„„ . 

100 

107,5 

Solution  Cl  Na  +  saponine  1  %  ...  . 

100 

102,5 

Solution  Cl  Na  +  saponine  5  °/0 . 

100 

102,5 

Solution  Cl  Na  +  saponine  10  % . 

100 

95,5 
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Les  saponines  de  saponaire  et  de  gaiac  determinent,  dans  la  plu- 
part  des  cas,  une  diminution  de  Vimbibition,  diminution  qui  atteint 
son  maximum  en  ce  qui  concerne  l’eau  de  ville,  et  son  minimum 
vis-k-vis  du  liquide  de  Ringer.  C’est  ainsi  qu’en  prenant  pour  base 
l’imbibition  constatee  4  la  troisikme  heure  dans  la  solution  temoin, 
on  constate  que  la  diminution  d ’imbibition  provoqu^e  par  addition 
de  1  %  de  saponine  de  saponaire  est  de  28  %  dans  l’eau  de  ville 
5  %  dans  le  liquide  de  Ringer  ;  5,5  %  dans  le  serum  glucose  et 
10,5  %  dans  le  serum  physiologique.  Nous  groupons  tous  les 
r&ultats  analogues  dans  les  deux  tableaux  ciaprks  : 

Diminution  du  pourcentage  d'imbibition  determine  par  Vaddition  de  saponine . 


Tableau  VI. 


RB 

glucosS 

Solution  de  saponine  1  % . 

—  28 

—  38 

—  42 

—  5 

—  9,5 

—  14 

—  5,5 

—  9,5 

—  18 

H 

Solution  de  saponine  10  °/° . 

Tableau  VII. 


SOLUTION  DE  SAPONINE 

de  gaiac 

deface 

LIQUIDE 
de  Ringer 

SERUM 

glucosd 

physiologique 

Solution  de  saponine  1  °/0 . 

—  21 

+  3 

+  2 

—  1,5 

Cette  diminution  est  moins  accus4e  avec  la  saponine  de  gaiac,  cette 
dernikre  pouvant  mSme  produire  une  legkre  augmentation  d’imbibi- 
tion.  Ces  ph^nomenes  ne  paraissent  etre  en  rapport  simple,  ni  avec 
les  modifications  de  la  tension  osmotique,  ni  avec  celles  du  pH  ou 
de  la  tension  superficielle.  Peut-Stre  pourrait-on  invoquer  l’action  des 
saponines  sur  les  strides  ou  les  phosphatides  cellulaires. 

Muscle  de  sangsue.  —  Aprks  nous  £tre  assures  de  l’absence  d’acetyl- 
choline  dans  les  dchantillons  de  saponines  etudiees,  nous  avons 
constate  que  la  saponine  de  Dumoria  Alp.  25.000  n’augmente  pas 
la  sensibility  du  muscle  de  sangsue  ynerve,  mais  non  eserine,  a  50  y 
d ’acetylcholine.  Sur  une  preparation  enervee  et  eserinee,  l’addition 
de  saponine  de  Dumoria  kip.  50.000  ne  diminue  pas  la  sensibility 
du  muscle  k  0,5  y  d’acetylcholine. 
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Coeur  d’Helix  pomatia.  —  A  partir  d’une  concentration  de 
1  p.  10.000,  la  saponine  de  Dumoria  produit  sur  le  cceur  d’Helix 
isol4,  une  dlevation  du  tonus,  avec  diminution  progressive  de  l’ampli- 
tude  des  contractions.  La  saponine  de  saponaire,  k  la  dose  de 
6  p.  10.000,  determine  des  effets  analogues.  La  saponine  de  gaiac 
n’agit  qu’k  la  concentration  de  10  p.  10.000,  et  contrairement  aux 
saponines  pr4c6dentes  produit  une  chute  de  tonus. 

Intestin  de  lapin.  —  A  faible  dose  (0,3  p.  10.000)  la  saponine  de 
Dumoria  produit  une  chute  du  tonus  et  une  diminution  de  l’ampli- 
tude  des  contractions.  A  dose  plus  forte  (1,5  p.  10.000),  6l6vation  de 
tonus  et  dgalement  diminution  de  1 ’amplitude  des  contractions, 
effets  qui  sont  abolis  par  l’addition  prealable  de  sulfate  d ’atropine 
(1  p.  500.000). 

La  saponine  de  saponaire  (1  p.  10.000)  produit  des  effets  analogues 
&  ceux  de  la  saponine  de  Dumoria  it  1,5  p.  10.000  et  qui  sont  6gale- 
ment  empSches  par  l’atropinisation  prealable.  De  plus,  une  dilution 
de  cette  saponine  it  1  p.  15.000  n’empSche  pas  l’effet  inhibiteur  du 
chlorhydrate  d’adr6naline  kip.  30.000.000. 

Les  effets  de  la  saponine  de  gaiac  sont  assez  inconstants.  N6an- 
moins,  l'action  la  plus  habituelle  est,  k  partir  de  1,5  p.  10.000,  une 
chute  de  tonus  qui  n’est  d’ailleurs  pas  modifnie  par  l’addition  succes¬ 
sive  de  doses  beaucoup  plus  fortes  de  saponine  (jusqu’k  1  p.  2.000). 

Enfin,  il  va  de  soi  que  Ton  s’&ait  assure  en  cours  d’exp^riences 
que  ces  effets  des  saponines  sur  les  organes  isol6s,  n’4taient  pas  dus 
k  de  simples  modifications  de  la  reaction  ionique  du  liquide  de 
Ringer  (4). 

P.  Dodel.  G.  Dastugue.  M1Ie  Villedieu. 

( Laboratoire  de  Physiologie  de  I’Ecole  de  plein  exercice 
de  Midecine  et  de  Pkarmacie  de  Clermont.) 


4.  Nous  prions  le  lecteur  de  bien  vouloir  se  reporter  pour  la  bibliographic  et 
les  details  expSrimentaux  a  la  thfese  qui  sera  prochainement  publiee  sur  ce  sujet 
par  l’un  d’entre  nous  (Mlle  Villedieu,  Thise  Doct.  Pharmacie,  Toulouse,  1939). 
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Invasions  d’appartements 
par  a  Glycyphagus  domesticus  »  De  Geer. 


Nous  avons  observe  au  debut  de  l’automne  dernier,  en  hiver  et  au 
cours  du  printemps,  dans  differentes  locality  des  departements  de 
l’Herault  et  du  Gard  et,  tout  6r6cemment,  des  Vosges,  l’invasion 
d’appartements  par  un  petit  Acarien  connu  sous  les  noms  de  :  mite 
des  maisons,  mite  du  mobilier,  mite  blanche,  Glycyphagus  domesticus 
De  Geer  1778  (in  Mimoires  pour  servir  h  Vhistoire  des  Insectes, 
Stockholm,  vol.  VII)  (l)  =  Glyciphagus  cursor  Gervais  1841,  Glyci- 
phagus  domesticus  Canestrini  1888,  etc... 

II  a  meme  4t6  confondu  par  erreur  avec  Glycyphagus  spinipes  Koch 
1841,  avec  Acarus  destructor  Schranck. 

Enfin,  on  lui  a  parfois  attribuS  les  termes  de  :  Tyroglyphus  farinae 
Schranck,  T.  siro  Latreille,  T.  longior  Gervais,  etc.,  qui  designent 
des  especes  tout  k  fait  differentes. 

Cette  espfece,  des  plus  communes,  appartient  h  l’ordre  des  Acariens 
(Leuch,  1817)  —  Sarcoptiformes  (Reuter,  1909),  section  des  Acaridies 
(Latreille)  —  Diacotrich^s  (Oudemans,  1906),  famille  des  Glycyplia- 
gidds  (Berlese,  1897). 

Les  adultes  sont  perceptibles  k  l’ceil  nu.  Les  males  ont  320  k  400  /», 
les  femelles  400  k  760  /*.  La  couleur  est  blanc  de  perle  ou  gris  tres 
pAle  ;  les  bords  ont  des  reflets  bleut6s. 

Apres  montage  de  1’animal  dans  un  liquide  eclaircissant  (2),  la  cuti- 
cule  est  tr&s  finement  granuleuse.  Elle  porte  deux  types  de  soies  :  les 
unes,  grilles,  rigides,  et  d’ordinaire  assez  courtes,  sont  simples  ;  les 

1.  Albert  Michael  in  British  Tyroglyphidae,  vol.  I,  p.  240  (1891),  fait  observer 
que  Linne  n’a  pas  mentionnS  G.  domesticus  dans  le  «  Systema  naturae  »  publie  de 
son  vivant.  Linne  ne  pouvait  le  distinguer  de  Acarus  siro.  C’est  Gmelin  qui  intro- 
duisit  Acarus  domesticus  (G.  domesticus )  dans  son  Edition  du  Systema  naturae  aprfes 
la  mort  de  Linne  et  aprfes  la  publication  des  Mimoires  de  De  Geer. 

L’auteur  anglais  rappelle  d’ailleurs,  et  non  sans  humour,  que  G  domesticus  est, 
selon  toute  vraisemblance  Acarus  horridus  Turpin,  que  Cross  croyait  avoir  cr64  par 
l’filectricitfi,  mais  sans  que  le  mSmoire  de  Turpin  ait  permis  de  l’affirmer. 

2.  Nous  avons  employ^  Si  ce  titre  et  comme  milieu  de  montage  ddflnitif  la 
gomme  au  chloral  de  Faure,  obtenue  avec  : 

Eau  distill4e  10  p., 

Hydrate  de  chloral  10  p., 

Glycerol  4  p., 

et  faisant  dissoudre  dans  ce  solute  6  p.  de  gomme  arabique  en  morceaux  places 
dans  un  nouet  :  solution  i  filtrer  sur  papier. 

Ce  milieu  se  conserve  bien  et  donne  directement  des  preparations  excellent*1?  et 
de  conservation  ind6finie.  II  est  d’ailleurs  indique  par  Herman  Graf  Vitzhum,  in 
«  Tierwelt  Mitteleuropas  »,  III,  VI,  13,  pour  le  montage  des  Acariens.  Nous  1’avons 
adopts  depuis  longtemps  pour  le  montage  des  insectes. 
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autres,  plus  souples  et  plus  longues,  sont  barbells,  «  plumeuses  »,  et 
constituent  un  caractfere  important  de  determination. 

Sur  le  corps  et  sur  les  pattes,  les  soies  plumeuses  sont  toujours 


an.,  anus;  oc.,  bourse  copulatrice ;  op.,  orifice  de  ponte. 

(Echelle  de  grossissement  :  1/10  de  millimetre  en  dix  parties). 

fixees  dans  une  cupule  k  bords  releves.  La  disposition  des  soies  sur  le 
corps  et  sur  les  appendices  est  etablie  suivant  un  ordre  rigoureux,  dont 
on  trouvera  les  caracteristiques  essentielles  dans  les  figures  1  et  2. 

II  n’y  a  pas  de  stigmates  et  le  dimorphisme  sexuel  est  peu  accuse. 
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Le  corps  est  brievement  piriforme,  presque  aussi  large  en  avant 
qu’en  arri^re,  sans  etranglement  dans  la  partie  m6diane,  entre  le- 
proterosoma  et  Uhysterosoma  (3). 

Le  gnathosoma  est  aussi  bien  delimit^  sur  la  face  ventrale  que  sur 
la  face  dorsale  (fig.  2,  I  et  IV). 

Sur  la  face  dorsale,  sont  fix4s  les  cMliceres  (mandibules),  (fig.  2, 

I  et  IV,  1)  appareils  volumineux  &  base  large  et  trapue  (fig.  2,  III,  a), 
pourvus  d’un  doigt  mobile  (t>),  formant  pince  et  jouant  dans  un  plan 
vertical.  Les  machoires  de  la  pince  sont  denticul6es.  La  pilce  prin- 
cipale  pourrait  Stre  homologu^e  avec  un  tibia  et  le  doigt  mobile  avee 
un  tarse.  Les  chelic&res  du  male  sont  un  peu  plus  courts  et  trapus 
(fig.  2,  III).  A  la  base  des  ch61iceres,  de  part  et  d’autre  de  la  ligne 
m^diane,  se  dressent  deux  soies  plumeuses,  caract^ristiques  des  Diaco- 
t riches  (fig.  2,  IV,  S). 

Sous  les  ch61iceres,  apparait,  projet6  en  avant,  le  cone  buccal  (fig.  2, 
II,  8),  en  forme  de  goutti&re  taillee  en  biseau  et  constitute  par  une- 
lame  chitineuse  mince  et  transparente,  a  la  base  de  laquelle  aboutit 
le  tube  digestif. 

Sur  la  face  ventrale  (fig.  2,  I),  les  plaques  coxales  des  maxillip&des 
ou  pedipalpes  sont  aplaties  et  soudees  en  une  pitce  unique,  Vhypo- 
stome  (6)  ou  ltvre  inferieure.  L’hypostome  est  divist  en  deux  lobes 
maxillaires  a  son  extrtmite  ;  la  division  ne  parait  ttre  que  partielle. 

Chaque  lobe  maxillaire  se  relieve  en  une  gouttitre  lattrale,  vers  la 
face  superieure,  le  sillon  de  la  gouttiere  ttant  dirigt  vers  les  chelic&res. 
On  peut  y  reconnaltre  les  lobules  internes  (3)  :  mala  interior  et,  par 
c6tt,  correspondant  &  la  gouttitre,  les  lobules  externes  (2)  :  galea 
portant  a  la  base  deux  soies  lisses  (*),  ce  qui  constitue  une  homologie 
parfaite  avec  les  soies  observees  par  Hirst  (1915),  Methlagl  (1929), 
Marc  Andre  (1930)  (4),  sur  les  Acariens  du  meme  groupe. 

L’hypostome  porte  lateralement  les  palpes  maxillaires  (fig.  2,  I  et 
IV,  7),  h  3  articles,  le  dernier  arme  de  courtes  griffes.  Ces  palpes  sont 
allongts  sous  les  chtlictres. 

Les  U  paires  de  pattes  sont  fixtes  sur  des  coxas  enfoncts  dans  le  corps  ; 
des  lignes  sombces  en  delimitent  les  contours  sur  la  face  ventrale. 

Les  coxas  de  la  lre  paire  de  pattes  sont  soudes  ;  ceux  de  la  2®  paire- 
sont  fibres.  Le  propodosoma  est  ainsi  nettement  defini. 

3.  II  est  avantageux,  pour  la  description  des  Acariens,  de  diviser  leurs  corps  en- 
quatre  regions,  soit,  d’avant  en  arrifere  : 

1°  Gnathosoma  :  ensemble  des  pifeces  buccales. 

2°  Propodosoma  :  region  correspondant  aux  insertions  des  lre  et  2®  paires  de  pattes. 

3°  Metapodosoma  :  correspondant  aux  insertions  des  3e  et  4®  paires  de  pattes. 

4°  Opistosoma  :  abdomen. 

D’autre  part,  on  r4unil  Gnathosoma  +  Propodosoma  =  Proterosoma  ; 

Metapodosoma  +  Opistosoma  =  Hysterosoma. 

4.  Marc  Andr£.  Contribution  h  l’6tude  d’un  Acarien  :  Ie  Trombicula  autumnalis 
Shaw.  Soc.  zoologique  de  France,  1930;  29,  p.  39-138. 


I.  Gnathosoma.  Pieces  buccalesvues  par  la  face  ventrale  :  1,  cheiicferes ;  5,  lobule 

externe;  5,  lobule  interne;  i,  soie  de  la  galea;  5,  lobe  maxillaire;  6,  hypo- 
stome;  7,  palpes  maxillaires. 

II.  1,  chdlicOres;  8,  rostre. 

III.  ChOlicere  isold  (male). 

IV.  Gnathosoma.  Pieces  buccales  vues  par  la  face  dorsale  :  un  ldger  displacement 

a  couchd  le  chelicfere  droit ;  meme  ldgende  que  en  I. 

Echelle  de  grossissement  :  5/100  de  millimetre. 

V.  Tarse  et  diirerents  aspects  de  l’extrdmitd  des  tarses. 

(Les  figures  I,  II,  III,  V,  sont  au  grossissement  de  la  figure  IV). 

VI.  Glycyphagus  domesticus,  male,  face  ventrale  :  a.,  anus;  g,  orifice  des  appa- 
reils  gSnitaux  (mOme  grossissement  que  la  figure  1,  p.  409). 


412  A.  dfJlLiliET  et  SUSPJLUGAS 

-  Les  coxas  des  3e  et  4e  paires  de  pattes  sont  rejetes  par  cote  et  ainsi 
ne  sont  pas  soudes  entre  eux.  Ils  delimitent  sur  la  face  ventrale  le 
territoire  du  metapodosoma. 

Ces  pattes  ont  5  articles  mobiles  :  trochanter,  femur,  genou 
(patella),  tibia  et  tarse,  trfes  reconnaissables.  Ils  portent  des  soies 
simples  et  plumeuses  disposes  dans  un  ordre  constant. 

Les  tarses  ont,  suivant  le  cas,  5  &  9  soies  dont  une  plumeuse.  Ainsi, 
les  tarses  de  la  lre  paire  portent  1  soie  plumeuse  et  6  ou  8  soies 
simples  dont  certaines  tr&s  r6duites.  Les  tarses  de  la  2°  paire  portent 
prfes  de  leur  articulation  une  forte  6pine  verruqueuse,  representee 
sur  le  genou  par  une  courte  arSte  du  meme  type.  Les  tarses  se  termi- 
nent  par  une  ventouse  d’aspect  variable  suivant  la  position  (fig.  2,  Y). 

La  longueur  des  tarses  est  in^gale  :  plus  courts  que  l’ensemble 
des  4  autres  articles  sur  les  lre  et  2e  paires  de  pattes,  ils  sont  aussi 
longs  ailleurs. 

En  arrive  de  la  4®  paire  de  pattes  et  au  debut  de  I’opistosoma 
existent  deux  protuberances  laterales,  pigment^es  et  granuleuses. 

La  femelle  pr^sente  sur  la  face  ventrale,  entre  les  coxas  des  3°  et 
4e  paires  de  pattes,  une  longue  fente,  a  levres  denticulees  et  pliss^es, 
Vorifice  de  ponte  (fig.  1,  op.),  flanque  de  3  paires  de  soies  rigides. 
En  arriere,  s’allonge  jusqu’ik  I’extr6mit6  de  l’opistosoma,  1  ’anus  (an.) 
avec  2  paires  de  soies  raides.  Enfin  sur  le  bord  meme  de  l’opistosoma, 
se  dresse  la  bourse  copulatrice  (oc.),  court  tube  evaging,  et  bien 
proeminant  chez  ces  Glycyphagus. 

Le  male  ne  diff&re  de  la  femelle  que  par  1 ’absence  de  bourse  copu¬ 
latrice,  par  la  taille  plus  reduite,  et  par  l’orifice  genital,  large  plaque 
en  ecusson,  placee  entre  les  3e  et  4®  paires  de  pattes,  avec  rebord 
anterieur  transversal  et  2  paires  de  soies  (fig.  2,  YI,  g). 

Nous  n’avons  trouve  ni  larves,  ni  nymphes,  ni  hypopus.  Le  stade 
hypopus  est  immobile  dans  cette  esp&ce.  Sous  sa  large  enveloppe  iso- 
lante,  il  represente  une  forme  de  resistance  des  plus  efficaces,  vivant 
dans  des  conditions  de  siccite  par  exemple,  qui  seraient  rapidement 
mortelles  pour  tous  les  autres  stades  :  larves,  nymphes,  adultes  ;  il 
joue  un  role  considerable  dans  la  conservation  et  la  dissemination  de 
l’espfece. 

La  difference  avec  Glycyphagus  spinipes  Koch,  espfece  assez  fre- 
quente  et  ayant  le  meme  habitat,  reside  notamment  dans  la  courte 
toison  qui  tapisse  les  tarses  sur  toute  leur  longueur,  dans  la  presence 
d’une  ecaille  velue  sur  le  3°  article  (genou)  de  la  3e  paire  de  pattes 
et  d’une  depression  laterale  &  la  hauteur  de  cette  3®  paire  de  pattes. 

Les  Tyroglyphus  n’ont  pas  de  soies  plumeuses  ;  un  sillon  transversal 
separe  nettement  le  proterosoma  et  l’hysterosoma.  La  bourse  copu¬ 
latrice  n’est  pas  tubulaire  et  en  saillie  sur  l’hysterosoma  ;  chez  le 
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male,  existent  deux  cupules  (ventouses)  anales.  Les  tarses  des  deux 
pattes  posterieures  sont  munis  de  ventouses  avec  crochets. 

Habitat.  —  G.  domesticns  vit  de  fagon  permanente  dans  nos 
maisons,  dans  les  magasins  et  meme  sur  les  bateaux.  II  evolue  fri- 
quemment  sur  un  grand  nombre  de  matures  alimentaires  :  fromages, 
farines,  graines  f^culentes,  ou  il  concurrence  d’autres  Acaridies,  les 
Tyroglyphus.  On  l’a  observe  dans  les  ruches,  sur  des  drogues,  dans 
le  foin,  la  paille,  sur  le  cuir,  mais  bien  plus  souvent  sur  le  «  Crin 
vegetal  d’Alg^rie  »,  V Algerian  fiber  des  Anglais,  fourni  par 
le  Chamaerops  humilis. 

Ce  crin  vegetal,  employe  comme  materiel  de  rembourrage  des 
meubles  ou  pour  la  confection  des  matelas,  est  tris  souvent  la  cause 
de  l’invasion  des  appartements  par  G.  domesticus  ;  nous  l’avons 
constate  de  fagon  indiscutable  a  plusieurs  reprises. 

Dans  des  conditions  favorables  :  temperature,  et  plus  encore  humi- 
dite,  qui  parait  etre  le  facteur  biologique  dominant,  G.  domesticus 
se  multiplie  de  fagon  prodigieuse  dans  le  rembourrage  des  meubles, 
dans  les  matelas,  oil  le  crin  vegetal  parait  lui  assurer  une  alimen¬ 
tation  ou  des  conditions  biologiques  de  choix.  Puis  il  emigre, 
n’endommageant  ni  les  boiseries,  ni  les  tentures,  mais  couvrant  de 
ses  multitudes  infmies  les  tapis,  les  murs,  les  tentures,  les  meubles, 
etc. 

On  a  observe  dans  des  fabriques  de  meubles,  largement  approvi- 
sionnees  en  crin  vegetal,  des  invasions  rebelles  &  tout  traitement.  Cet 
Acarien  a  provoque,  et  notamment  dans  notre  region,  de  tres  serieux 
ennuis  a  des  marchands  de  meubles,  la  vente  de  meubles  determi¬ 
nant  parfois  l’invasion  d’un  appartement  par  G.  domesticus.  La 
presence  de  crin  vegetal  dans  ces  meubles  etait  de  rfegle  absolue  :  par 
contre,  l’invasion  etait  sans  rapport  avec  l’essence  du  bois  employe. 

L’infestation  du  crin  vegetal  lui-meme  n’a  pas  ete  expliquee.  Des 
importateurs  de  crin  vegetal  l’ont  attribuee  au  contact  des  balles  de 
crin  avec  des  arachides,  ce  qui  serait  h.  verifier.  On  sait,,  par  contre, 
que  les  insectes  (mouches,  etc.)  sont  des  agents  de  dissemination  de 
ces  Acariens,  r61e  encore  joue  par  les  animaux  domestiques  :  chiens 
et  chats,  par  les  souris  et  par  les  rats.  Toutefois,  la  biologie,  les  modes 
de  nutrition,  les  moeurs  de  G.  domesticus  sont  tris  mal  connus  et  on 
ignore  les  motifs  de  la  concomitance  de  cet  Acaridie  et  du  crin 
vegetal  issu  du  Chamaerops  humilis.  Sans  doute  jouent  ici  des  formes 
trfes  resistantes  fournies  par  le  stade  hypopus,  un  regime  alimentaire, 
des  conditions  de  temperature,  d’humidite  et  d’obscurite  trfes  favo¬ 
rables. 

Pathologie.  —  Sur  l’homme,  cet  Acaridie  a  cause  quelques  acci¬ 
dents  cutanes  :  demangeaisons  avec  legers  fourmillements  ;  il  y  avait 
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d’ailleurs,  et  simultan^ment,  invasion  de  l’habitation  par  ce  Glycy- 
phagus  (observations  de  E.  Perrier  [1896],  de  J.  Chaine  [1910])  ; 
eruption  avec  prurit  intense  et  douloureux  la  nuit,  k  la  suite  d’une 
contamination  par  les  poussikres  d’un  aspirateur  electrique  (obser¬ 
vation  de  Montpellier,  Dieuzeide  et  Chiapponi  [1936]).  On  lui  a 
attribue  des  formes  pathologiques  plus  graves  :  excroissances  cornees 
de  la  peau  sur  la  main,  ulcere  d’un  pied,  etc...  II  serait  l’agent  de  la 
«  gale  des  epiciers  »,  mais  ce  r61e  a  ete  attribue  a  d’autres  Acaridies 
{Tyroglyphus,  etc...). 

Destruction.  —  II  est  difficile  de  combattre  l’invasion  des  appar- 
tements  par  cet  Acaridie  :  des  recherches  seraient  a  entreprendre. 

Cependant,  la  sterilisation  des  meubles  contaminfe  pourrait  Stre 
tent6e  par  des  fumigations  d’anbydride  sulfureux,  d’acide  cyanhy- 
drique,  de  chloropicrine.  Mais,  sans  recourir  k  des  precedes  aussi 
dangereux  et  peu  realisables  dans  la  pratique,  on  pourrait  essayer 
les  fumigations  de  tktrachlorure  de  carbone,  de  tetrachlordthane 
{500  cm3  par  mktre  cube),  ou  recourir  aux  precedes  utilises  pour  la 
destruction  des  charangons  dans  les  silos  de  bie  :  bromure  de  methyle 
ou  oxyde  d’ethylene  associes  k  1’anhydride  carbonique,  ou  mieux 
sulfure  de  carbone  (160  gr.  par  mktre  cube)  additionne  de  tetra- 
chlorure  de  carbone  (207  gr.  par  mktre  cube)  pour  supprimer  tout 
danger  d’inflammation.  La  toxicite  de  tous  ces  corps  n’est  pas  negli- 
geable  et  leur  emploi  exige  des  precautions. 

La  poudre  de  chrysanthkme  insecticide  frequemment  projetee  dans 
les  appartements,  sur  les  tentures  et  sur  les  meubles,  agit  efficacement 
sur  les  Acaridies  en  migration,  mais  pas  plus  que  les  solutes  insec¬ 
ticides  k  base  de  keroskne  et  de  pyrkthrines,  elle  ne  pourrait  tarir  la 
source  m£me  de  l’invasion  cachee  dans  le  mobilier. 

Le  formol  est  sans  effet. 

Le  crin  vegetal  ne  devrait  pas  £tre  emmagasine  ou  employe  comme 
materiel  de  rembourrage  sans  avoir  ete  soumis  a  un  des  traitements 
sus-indiques,  ou  sans  avoir  subi  un  chauffage  de  50°  k  65°  pendant 
deux  heures.  Pour  vaincre  la  grande  resistance  des  formes  hypopales, 
il  serait  preferable  d’atteindre  75°  et  de  s’y  maintenir  pendant  deux 
heures. 

A.  JuiLLET  et  J.  SUSPLUGAS, 
de  la  Faculty  de  Pharmacie  de  Montpellier. 
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Sur  1’essai  de  la  diastase  officinale. 

Influence  de  divers  facteurs. 

Technique  d’un  titrage  amylolytique  H 

( Suite  et  jin). 

TROISIEME  P ARTIE 

Recherches  experimentales  sur  l’essai  amylolytique 

DE  LA  DIASTASE  OFFICINALE. 

La  plupart  de  nos  experiences  ont  ete  effectuees  sur  une  diastase 
pharmaceutique  commerciale  (diastase  «  a  »)  satisfaisant  largement 
A  l’essai  officinal  actuel.  C’est  une  poudre  creme,  donnant  avec  l’eau 
un  solute  opalescent,  ne  contenant  que  de  rares  grains  d’amidon  et 
poss<$dant  un  pouvoir  r6ducteur  correspondent  a  une  teneur  de  21,6  % 
en  maltose.  Le  substrat  mis  en  oeuvre  est  en  general  l’amidon  normal 
de  pomme  de  terre  du  Codex.  De  m6me  la  technique  de  la  prepara¬ 
tion  de  l’empois  et  celle  de  l’hydrolyse  sont,  sauf  indication  spdciale, 
celles  de  l’essai  officinal.  Les  empois  sont  prepares  dans  des  flacons 
de  verre  Pyrex  de  600  cm3  &  col  large  et  fermeture  canette,  dits 
«  bouteilles  k  lait  ».  Ceux-ci  sont  places  dans  un  thermostat  &  chauf- 
fage  61ectrique  muni  d’un  r^gulateur  mercure-toluene  et  d’un  systeme 
d’agitation  qui  permet  d’obtenir  une  temperature  stable  et  definie 
A  1/10°  de  degre  pres. 

Pour  maintenir  les  Holes  immergees  dans  l’eau  du  thermostat  et 
pouvoir  cependant  les  agiter  frAquemment  avec  facilite,  il  est  com¬ 
mode  de  les  habiller  d’une  sorte  de  fourreau  de  toile  serre  au  col  par 
un  cordonnet  et  perce  de  deux  fenetres  diam^tralement  opposes 
pour  permettre  l’observation  du  contenu.  La  base  cousue  porte  un 
anneau  ou  l’on  accroche  un  poids  de  plomb  qui  repose  au  fond  du 
thermostat  et  sert  de  lest. 

Nous  arretons  l’hydrolyse  en  ajoutant  20  cm3  de  soude  normale 
{6  cm3  de  lessive  de  soude  constituent  un  exces  inutile  et  provoquent 
une  caramelisation  excessive).  Le  liquide  d ’hydrolyse  est  dilue  k 
600  cm3  et  le  dosage  des  sucres  est  effectue  sur  5,  10  ou  20  cm3  de 
■cette  dilution  par  la  technique  de  Bertrand.  Les  r^sultats  sont 
calculus  en  maltose  anhydre  pour  la  totalite  du  liquide,  d’ou  l’on 
ddduit  la  quantity  d’amidon  saccharify  (facteur  0,947). 

Nous  nous  sommes  tout  d’abord  assures  que  1 ’expression  en  mal¬ 
tose  du  pouvoir  r^ducteur  des  liquides  d’hydrolyse  a  un  sens. 

1.  J.  Langlois  et  Ch.  Morin.  Bull.  Se.  pharmacol.,  1939,  46,  p.  353-364. 
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Divers  auteurs,  dont  Van  Laer  ([71],  p.  245),  ont  signal^  dans  la 
diastase  l’existence  d’une  action  maltasique,  a  vrai  dire  trSs  faible. 
Maquenne  l’a  niee,  puis  reconnue  [41].  La  maltase  entraine  la  forma¬ 
tion  de  glucose  aux  depens  du  maltose,  avec  accroissement  du  pouvoir 
reducteur  qui  cesse  alors  de  representer  l’action  de  l’amylase. 

Nous  avons  cherche  si  l’influence  d’une  maltase  peut  se  manifester 
dans  les  conditions  de  nos  essais  amylolytiques.  A  cet  effet,  nous 
avons  fait  agir  pendant  une  heure  a  55°  et  a  pH  5,7  diverses  quantites 
de  diastase  «  a  »  sur  100  cm3  d’une  solution  renfermant  0  gr.  914  de 
maltose  et  presentant  sous  2  dm.  une  rotation  de  +  2°  30’  pour  la 
raie  D.  Le  pouvoir  rotatoire  et  le  pouvoir  reducteur  ont  6te  deter¬ 
mines  aprSs  1’ experience,  la  correction  a  it6  faite  pour  le  pouvoir 
rotatoire  et  le  pouvoir  reducteur  propres  de  la  diastase  mise  en 
oeuvre. 

1°  500  milligr.  diastase  : 


Avant  hydrolyse . a=  +  2°30'  S.  R.  =  0,914 

Aprfes  hydrolyse . a=  +  3°36'  S.  R.  =  1,042 

Correction . a=-fl06'  S.  R.  =  0,137 

Corrige . *  =  +  2°30'  S.  R.  =  0,905 

2°  20  milligr.  diastase  : 

Avant  hydrolyse . a=  +  2»30'  S.  R.  =  0,914 

Apres  hydrolyse . a=-j-2°34'  S.  R.  =  0,918 

Correction . a  =  -j-0°03'  S.  R.  =  0,005 

Corrige . a=  +  2°31'  S.  R.  =  0,913 


On  voit  que  si  la  diastase  essayee  possede  une  activity  maltasique, 
celle-ci  ne  peut  pas  se  manifester  dans  les  conditions  de  l’essai  amylo- 
lytique,  du  moins  sur  le  maltose  stable. 

D’autre  part,  Willst/etter  et  ses  collaborateurs  [76]  signalent 
que  le  resultat  trouv6  pour  la  teneur  en  maltose  d’un  liquide  hydro¬ 
lyse  n’est  pas  independant  de  la  methode  utilis^e  pour  doser  les 
sucres  r^ducteurs.  Ils  attribuent  ce  fait  a  la  complexity  du  milieu  et 
Si  l’action  de  divers  polyoses.  Fabre  et  Penau  [25]  montrent  qu’une 
partie  seulement  des  matures  riiductrices  formees  est  dialysable  et 
identifiable  au  maltose. 

Pour  notre  part,  nous  avons  dcsseche  a  basse  temperature,  puis 
pulverise  avec  du  sable  le  produit  d’une  hydrolyse.  La  poudre  a  ety 
dpuisee  plusieurs  heures  par  l’alcool  Si  90°.  Nous  n ’avons  pu  extraire 
ainsi  que  30  %  des  matures  ryductrices,  ce  qui  corrobore  les  obser¬ 
vations  de  Fabre  et  Penau.  D’autre  part,  le  produit  d’une  hydrolyse 
a  ete  concentry  Si  10  cm3  Si  basse  tempyrature.  10  cm3  de  cette  solution 
ont  yty  additionnes  de  90  cm3  d’alcool  absolu.  Le  filtrat,  yvapore 
pour  chasser  l’alcool,  repris  par  l’eau  et  rameny  au  volume  primitif, 
presente  une  rotation  de  +1°  4’  sous  2  dm.  et  contient  0  gr.  395  de 
sucre  ryducteur  exprimy  en  maltose,  soit  un  pouvoir  rotatoire  spyci- 
fique  [a]D  =  +  135°  correspondent  bien  Si  celui  du  maltose.  Le  pryd- 
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pite  de  dextrines,  soit  0  gr.  345  de  mature  sfeche,  a  ete  lave  A  l’alcool 
a  90°  et  redissous  dans  100  cm3  d’eau  distillde  ;  la  rotation  observ^e 
est  +  1°  20’  sous  2  dm.,  et  le  pouvoir  reducteur  sur  la  liqueur  cupro- 
alcaline  est  nul. 

On  voit  que  dans  ces  conditions  de  dilution  sufflsante,  on  peut 
separer  par  precipitation  alcoolique  les  produits  d’hydrolyse  en 
dextrines  insolubles,  non  reductrices,  et  en  substances  reductrices, 
solubles  dans  l’alcool  A  90°,  et  ayant  les  caracteres  du  maltose. 

II  semble  done  bien  que  l’hypoth£se  de  l’existence  de  veritables 
dextrines  reduisant  la  liqueur  cupro-alcaline  soit  5  rejeter  dans  ce 
cas,  et  qu’on  puisse  exprimer  en  maltose  le  pouvoir  reducteur  des 
liquides  d’hydrolyse.  Au  cours  de  l’epuisement  par  l’alcool  du  produit 
sec,  le  maltose  serait  energiquement  retenu  par  les  dextrines,  peut- 
Itre  par  adsorption. 

Nous  allons  maintenant  etudier  les  divers  facteurs  susceptibles 
d’influer  sur  l’essai  amylolytique. 

1°  Influence  du  pH.  —  Kjeldahl  [36],  Effront  [22,  23,  24],  Ford 
et  Guxthie  [31],  Maquenne  et  Roux  [39],  ont  attire  l’attention  sur 
1 ’influence  considerable  des  acides  sur  la  diastase  de  l’orge  germee. 
Fernbach  [26]  devait  5  ce  sujet  etablir  la  notion  de  tampon.  On  sait 
aujourd’hui,  depuis  les  travaux  de  Sorensen  [67]  l’importance  de  la 
concentration  en  ions  H  dans  les  processus  enzymatiques.  Les  ecarts 
entre  les  hydrolyses  par  les  amylases  du  malt  et  du  pancreas  de 
fecules  lavees  a  l’eau  distiliee  ou  k  l’eau  ordinaire,  observes  par 
Fabre  et  P£nau  [25]  peuvent  peut-etre,  dans  une  certaine  mesure, 
s’interpreter  par  des  variations  du  pH.  Notons  cependant  a  ce  sujet 
que  d’apres  les  travaux  de  Tryller,  rapportes  par  Schoen  [63], 
l’amidon  se  comporte  comme  une  permutite,  qu’il  est  capable  dans 
certaines  conditions  d’echanger  ses  cations,  et  notamment  qu’il 
s’appauvrit  en  potassium  et  s’enrichit  en  calcium  par  un  traitement 
a  1’eau  ordinaire  sans  que  les  anions,  ni  les  cendres  totales  ne  soient 
changes. 

Nou,s  avons  vu  que  les  methodes  utilisees  en  brasserie  mettent  en 
general  en  oeuvre  un  tampon  a  l’acetate  a  pH  4,3,  ou  tampon  de 
Michaelis.  Mais  il  n’est  pas  certain  que  1’optimum  de  la  diastase 
officinale  soit  le  m^me  que  celui  d’une  infusion  de  malt.  D ’autre 
part,  il  faut  peut-etre  distinguer  entre  1’optimum  de  vitesse  et  celui 
de  stabilite.  Ce  dernier,  d’apres  Luers  et  Lormser  [38]  est  situe 
vers  pH  5,17-5,55.  Dans  ce  cas,  1’optimum  observe  pourrait  dependre 
de  la  duree  de  l’hydrolyse.  Enfin  1’optimum  n’est  pas  le  meme  a  55° 
(essai  Codex)  qu’a  20°  (essai  Lintner). 

D’apres  Sherman  et  ses  collaborateurs  [64,  65]  cet  optimum  se 
deplace  en  effet  vers  la  zone  alcaline  quand  la  temperature  s’eieve. 
Il  serait  de  4,5  A  30°,  4,8  &  50°,  5,3  &  60°,  5,6  &  70°.  On  trouve  rapporte 
Boll.  Sc.  Pharm.  ( Oclobre  1939).  27 
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dans  l’ouvrage  de  Jorgensen  [35,  p.  228]  une  interessante  application 
de  ce  ph4nom&ne  a  la  preparation  du  pain  a  parlir  du  ble  germe. 

Nous  avons  effectu4  diverses  series  d’essais  offlcinaux  k  55°,  en 
faisant  varier  le  temps,  la  quantity  de  diastase,  et  le  pH  du  milieu. 
Pour  cela,  nous  ajoutons  a  l’empois  une  fois  cuit,  25  cm3  d’un 
tampon  approprie.  Le  pH  des  tampons  a  ete  contr&M  ci  l’41ectrode 
d’antimoine  &  la  temperature  de  20°.  Sherman  et  ses  collaborateurs 
[65]  ont  montre  que  les  mesures  ainsi  eftectuees  restent  pratique- 
ment  valables  jusque  60°. 

Dans  une  premiere  serie  d’essais,  nous  avons  utilise  les  tampons 
&  l’acetate  de  sodium-acide  acetique.  Pour  les  valeurs  extremes  du 
pH  oil  leur  pouvoir  tampon  est  faible,  nous  avons  mesure  le  pH  de 
la  dilution  de  25  cm3  de  tampon  dans  200  cm3  d’eau  bidistiliee  et 
verifie  que  l’amidon  utilise  n’apportait  pas  de  perturbation.  Les 
resultats  de  ces  experiences  effectuees  &  55°  sont  consigns  dans  le 
tableau  II  et  representes  par  les  courbes  I.  On  voit  que  l’optimum  se 
situe  entre  pH  5  et  6.  II  est  d’autant  plus  aigu  que  l’essai  dure  pitas 
longtemps.  C’est  done  surtout  un  optimum  de  stability.  Pour  une 
duree  d’hydrolyse  de  une  heure  k  55°,  l’addition  a  l’empois  de  25  cm3 
de  la  solution  : 


Acide  antique  a  3  •/ .  25  gr. 

Acetate  de  sodium  a  6,8  % .  250  gr. 


qui  porte  le  pH  A  5,7,  place  l’essai  au  voismage  de  l’optimum  et  le 
rend  tr&s  peu  sensible  aux  petits  hearts  accidentels  du  pH. 


Tableau  II.  —  Influence  du  pH  ( Tampon  a,  V acetate  de  sodium-, 
diastase  «  a  »  agissant  a  55°  sur  1 0  gr.  d'amidon  normal  sec). 
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Nous  avons  cependant  6tudi6  l’action  de  tampons  d ’a  litre  nature 
ajust^s  au  meme  pH  :  phosphate,  phtalate,  citrate  de  sodium,  dans  les- 
memes  conditions.  Les  resultats,  consignes  dans  le  tableau  III, 
montrent  que  l’avantage  reste  au  tampon  k  I’ acetate.  Les  autres 
tampons  ont  une  influence  peu  differenle,  sauf  le  tampon  au  phosphate 
manifestement  a  rejeter. 


Tableau  III.  —  Influence  de  la  nature  du  tampon. 

AMID0N  SACCHARIFIES  POUR  10 
TAMPON  pH  5,7  en  1  heure  4  55-  par  milligram! 

de  diastase  «  a  » 

Acdtate . .  54,3  ) 

Phtalate . 51,1  V  Bonne  liquefaction. 

Citrate . 52,3  ) 

Phosphate . 45  Grumeaux  abondants. 

Neant . 54  Bonne  liquefaction. 


II.  Influence  de  la  temperature.  —  Cette  influence  est  bien 
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connue.  Nous  avons  cependant  voulu  la  pr^ciser  dans  les  conditions 
memes  de  l’essai.  Le  tableau  IV  relate  les  r^sultats  de  nos  experiences, 
exprim^es  par  les  courbes  2.  On  retrouve  bien  les  faits  conn  us  :  l'acti- 
vite  saccharogfene  de  la  diastase  croit  avec  la  temperature  j usque  vers 
60°,  puis  tombe  brutalement  vers  63°. 


Tableau  IV.  —  Influence  de  la  tempirature.  Pourcentage  d'amidon  transform 6 
en  maltose  par  AO  milligr.  de  diastase  «  a  »  agissant  pendant  une  heure  sur 
10  gr.  d'amidon  normal  sec,  a  divers  pH  et  a  diverses  temperatures. 

pH 

TEMPERA  TORE  - —  - - ' -  — - 

4,7  5,1  5,7 


40° .  34, 1  33,0  33,0 

45" .  38,9  40,8  42,3 

50" .  49,3  50,2  51,7 

55" .  51,8  51,2  54,3 

60" .  42,5  51,7  56,0 

65" .  13,6  23,1  37,2 


Nous  retiendrons  la  faible  pente  de  la  courbe  &  pH  5,7  entre  50  et 
60°.  La  temperature  de  55°  de  l’essai  Codex  est  done  judicieusement 
choisie,  puisqu’un  ecart  accidentel  de  temperature  de  l’ordre  da  degre 
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n’entraine,  dans  ces  conditions,  qu’une  faible  difference  sur  le  iesultat 
de  1 ’hydrolyse. 

Insist ons  ici  sur  un  detail  technique  trAs  important  :  il  est  nAces- 
saire  de  s’assurer  au  moment  d’introduire  la  diastase  que  la 
temperature  de  l’empois  est  bien  dans  toute  sa  masse  de  55°.  Celui-ci 
est  en  effet  trAs  visqueux  et  conserve  parfois  une  temperature  de  80° 
au  centre,  alors  que  le  pourtour  est  refroidi  A  40°.  On  risquerait,  A 
defaut  de  la  precaution  indiquee,  de  tuer  rapidement  la  diastase,  ce 
qui  enlAverait  tout  sens  A  l’essai. 

III.  Influence  de  la  nature  et  de  la  quantity  du  substrat.  - — 
L’influence  de  la  nature  du  substrat  a  ete  etudiee  recemment  par 
Samec  [61].  Rappelons  ici  les  travaux  dejA  cites  d’AsTRuc  [4]  et  de 
Fabre  et  Penau  [25],  surtout  relatifs  a  la  fecule  de  pomme  de  terre. 

Le  tableau  V  resume  nos  experiences  effectuees  selon  l’essai  Codex, 
avec  40  milligr.  de  diastase  «  a  »  A  pH  5,7,  sur  divers  amidons.  On  voit 
que  les  Acarts  observes  ne  sont  pas  considerables  et  que  e’est  l’amidon 
normal  qui  a  subi  la  plus  forte  hydrolyse. 

Tableau  V.  —  Influence  de  la  nature  de  Vamidon  :  action  de  40  milligr.  de 

diastase  «  a  »  agissant  pendant  une  heure  d  55°  sur  10  gr.  d'amidon  sec). 


AMIDON 

NATURE  DE  L’AMIDON  saccharify 

pour  100 

Ble .  42,3 

Mals .  45,0 

Fecule  de  pomme  de  terre  ordinaire .  47,5 

Amidon  normal  de  pomme  de  terre .  49,5 


Le  tableau  VI  resume  les  experiences  effectuees  avec  l’amidon  normal 
dans  les  conditions  de  1’essai  Codex  avec  40  milligr.  de  diastase  «  a  » 
A  pH  5,7,  en  faisant  varier  la  duree  de  cuisson  de  l’empois  aprAs  sa 
prise.  On  voit  que  cette  duree  n’a  aucune  influence  sensible  sur  1’hydro- 
lyse,  et  que  celle  de  trois  minutes  indiquee  au  Codex  peut  4tre  con- 
servAe  en  pratique,  sans  qu’il  soit  necessaire  de  la  chronometrer. 


Tableau  VI.  —  Influence  de  la  duree  de  cuisson  de  I'empois  ( action  de 
20  milligr.  de  diastase  «  a  »  agissant  pendant  une  heure  &  55°  et  a  pH  5,7 
sur  1 0  gr.  d'amidon  normal  sec). 


DUREE  DE  CUISSON 
de  I’empois 


1  minute .  29,2 

3  minutes .  29,4 

10  minutes .  28,2 

30  minutes .  29,2 

60  minutes .  29,0 
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Tableau  VII.  —  Influence  de  la  quantity  d'amidon 
(i action  de  20  milligr.  de  diastase  «  a  »  pendant  me  heure  a  55°  et  a  pH  5,7). 

AMIDON  NORMA1 

5  gr.  40 
7  gr.  42 
10  gr.  00 
14  gr.  80 
19  gr.  80 

Le  tableau  YII  resume  les  experiences  effectuees  avec  20  milligr. 
de  diastase  «  a  »  4  pH  5,7  et  a  55°  sur  des  quantites  variables  d’amidon 
normal.  On  voit  qu’a  condition  de  rester  dans  la  zone  de  proportion- 
nalite  de  Kjeldahl,  des  variations  notables  de  la  quantite  de  substrat 
mis  en  jeu  n’entrainent  que  des  variations  relativement  faibles  du 
resultat  d’hydrolyse.  Toutefois,  pour  une  trop  forte  quantite  de 
substrat  la  liquefaction  de  1’empois  est  incomplete  et  tout  dosage 
devient  impossible.  Nous  n’avons  pas  etudie  le  cas  des  tres  faibles 
quantites  de  substrat  pour  lequel,  selon  Eadie  [21],  on  observe  un 
curieux  phenomene,  l’hydrolyse  ne  se  manifestant  que  lorsque  la 
concentration  en  substrat  depasse  un  certain  seuil. 

Nous  retiendrons  seulement  que  dans  le  cas  de  1’essai  officinal  la 
quantite  d’amidon  sec  peut  varier  de  plusieurs  decigrammes  sans 
influence  sensible  sur  le  resultat  de  l’hydrolyse,  pourvu  que  le  taux 
de  celle-ci  ne  depasse  pas  50  %.  II  en  resulte  que  la  pesee  de  l’amidon 
peut  etre  faite  au  trebuchet  et  que  sa  teneur  en  eau  n’a  pas  besoin 
d’etre  connue  avec  une  grande  precision. 

IV.  Influence  de  la  duree  d’hydrolyse.  —  Nous  avons  vu 
(tableau  I)  que  jusque  50  %  environ,  le  taux  d’hydrolyse  varie  lineai- 
rement  avec  le  temps  dans  les  conditions  de  l’essai  officinal.  La  duree 
d’une  heure  de  cet  essai  n’est  pas  exagerement  longue  ;  il  est  com¬ 
mode  de  la  mesurer  avec  une  bonne  precision,  elle  est  done  satis- 
faisante. 

Le  temps  doit  etre  compte  entre  le  moment  oil  1’on  introduit  la 
diastase  et  celui  ou  l’on  ajoute  la  soude.  Dans  ces  conditions,  une 
erreur  de  trente-six  secondes  sur  la  duree  engendre  une  erreur  de 
1  %  sur  le  taux  d’hydrolyse. 

V.  Influence  des  activateurs.  —  On  admet  couramment  que, 
contrairement  aux  amylases  animales,  1’amylase  du  malt  n’est  pas 
activee  par  les  sels  neutres.  D’autre  part,  Caujolle  [15,  16]  et  ses 
collaborateurs,  ayant  observe  l’activation  des  amylases  pancreatiques 
et  salivaires  par  divers  chlorhydrates  d ’amines  et  de  diamines  grasses, 
ont  trouve  ces  m£mes  corps  inactifs  sur  1’amylase  du  malt.  On  a 
cependant  signale  des  activateurs  de  la  diastase.  Maquenne  et  Roux 


SEC  AMIDON  sacchariliti 

e  saccharify  pour  100 

.  2  gr.  62  48,4 

.  2  gr.  66  35,8 

.  2  gr.  75  27,5 

.  2  gr.  77  18,6 

.  N»n  dosable,  inrompletement  liqulfie. 


SUR  L’ESSAI  DE  LA  DIASTASE  OFFICINALE  423 

[40]  ont  observe  l’autoactivation  des  extraits  de  malt  par  infusion 
prolongee  et  rneme  par  simple  repos.  Mais  ils  attribuent  ce  pheno- 
mfene  4  1 ’intervention  de  proteases  modifiant  la  reaction  du  milieu. 
Effront  [23]  a  trouvd  un  activateur  de  l’amylase  du  malt  dans  une 
substance  soluble  provenant  de  rdsidus  d’une  usine  de  glucoserie  de 
mais.  II  reconnait  que  cette  substance  contient  de  l’asparagine,  et 
decouvre  A  cette  asparagine,  au  glycocolle  et  k  divers  amino-acides  ce 
meme  pouvoir  activant.  Mais  Ford  et  Guxthie  [31]  ne  peuvent  repro- 
duire  le  phenomene  qu'avec  des  amidons  impurs,  l’effet  est  nul  avec 
un  amidon  pur.  L’amino-acide  n’agirait  que  comme  protecteur  contre 
les  amidons  alcalins  ou  les  traces  de  cuivre.  Cependant,  nous  savons 
aujourd’hui  qu’un  amino-acide,  quoique  le  pH  de  sa  solution  ne  varie 
pas  par  dilution,  ne  peut  constituer  de  tampon  a  lui  seul,  mais  seule- 
ment  par  son  association  avec  une  base  ou  un  acide  fort  au  voisinage 
de  ses  pK,  soit  2,3  et  9,6  pour  le  glycocolle.  Dans  ces  conditions,  la 
question  n’est  pas  r6solue.  D’ailleurs  il  faut  se  souvenir  que  ces 
auteurs  etudiaient  des  infusions  de  malt,  produits  beaucoup  plus 
complexes  encore  que  la  diastase. 

Plus  r^cemment,  Pringsheim  et  ses  collaborateurs  d^couvrent  dans 
l’extrait  de  levure  [54  k  57]  un  complement  ou  activateur  de  la 
diastase,  qu’ils  identifient  ensuite  au  glutathion  [58] .  Ce  comple¬ 
ment  n’agit  pas  sur  la  vitesse,  mais  sur  la  limite  d ’hydrolyse  qu’il 
recule  jusqu’a  100  %,  sans  qu’on  puisse  expliquer  le  fait  par  l’inter- 
vention  d’une  maltase.  Mais  les  chiffres  des  auteurs  ne  sont  pas 
toujours  convaincants,  et  Van  Klinkenberg  [70],  reprenant  ces  expe¬ 
riences,  n’observe  aucune  influence  du  glutathion  ni  sur  la  vitesse, 
ni  sur  la  limite  d ’hydrolyse. 

Enfin  Waldschmidt-Leitz  et  Purr  [74]  decrivent  un  activateur  de 
1’orge  germee  :  l’amylokinase,  agissant  sur  la  vitesse  d ’hydrolyse 


Tableau  VIII.  —  Influence  da  glycocolle  et  du  glutathion 
(10  gr.  d'amidon  normal  a  55°  et  a  pH  5,7). 


DUREE 

DIASTASE  «  a  » 

GLYCOCOLLE 

GLUTATHION 

milligrammes 

AMIDON 

saccharifi6 
pour  100 

1  heure  . 

20  milligr. 

0 

26,4 

I  heure . 

20  milligr. 

52 

26,4 

20  milligr. 

102,5 

26,1 

1  heure . 

20  milligr. 

512 

28,5 

2  heures . 

I  gr. 

0 

80 

2  heures . 

I  gr. 

500 

82 

I  heure . 

20  milligr. 

0 

26,7 

20  milligr. 

100 

26,4 

2  heures . 

1  gr. 

80 

2  heures . 

1  gr. 

100 

80,4 
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contrairement  au  complement  de  Pringsheim.  Cet  activateur  a  ete 
separe  par  adsorption  selective,  il  est  efficace  vis-Si-vis  de  l’amylase 
du  malt  ainsi  que  sur  celle  du  pancreas. 

Nous  avons  essaye,  dans  les  conditions  de  l’essai  officinal, 
1 ’influence  du  glutathion  et  du  glycocolle  sur  la  vitesse  et  la  limite 
d’hydrolyse.  Les  resultats,  resumes  dans  le  tableau  VIII,  montrent  des 
ecarts  de  1’ordre  de  grandeur  des  erreurs  d’experience.  L’activation, 
si  elle  existe,  est  negligeable  dans  les  conditions  de  nos  essais. 

Les  controverses  qui  animent  cette  question  la  laissent  encore  fort 
obscure.  Des  phenomenes  d’activation  ont  certaineinent  ete  observes, 
mais  il  est  difficile  d’en  reconstituer  les  conditions  experimentales 
exactes.  La  nature  et  le  r61e  de  1’activateur  ne  sont  pas  encore  connus 
avec  certitude.  En  tous  cas,  dans  l’etat  actuel  de  nos  connaissances, 
l’eventualite  d’une  addition  d’activateur  &  la  diastase  officinale  ne 
parait  pas  a  envisager. 

VI.  Influences  paralysantes  de  divers  cations.  —  Nous  avons 
examine  seulement  quelques-uns  des  cations  que  l’on  peut  eventuel- 
lement  rencontrer  dans  l’amidon,  l’eau  ou  la  diastase. 

a)  Action  du  cuivre.  —  La  pharmacopee  present  1’emploi  d’eau 
bidistiliee  pour  la  preparation  de  l’empois  destine  &  l’essai  amylo- 
lytique. 

On  sait,  en  effet,  que  les  eaux  distiliees  commerciales,  et  en  general 
celles  prepares  &  1’aide  d’un  alambic  de  cuivre,  etame  ou  non, 
contiennent  frequemment  des  quantites  notables  de  ce  metal. 

Or,  le  cuivre  a  une  action  paralysante  sur  la  diastase.  Le  fait  a  ete 
notamment  signaie  par  Cliquet,  Guilbert  et  Penau  [17]  et  etudie 
quantitativement  par  Olsonn  [46,  48]. 

L’eau  bidistiliee  que  nous  utilisons  est  prepare  dans  un  appareil 
en  verre  Pyrex  a  partir  d’une  eau  distiliee  obtenue  elle-meme  h 
partir  d’eau  potable  dans  un  alambic  de  cuivre  etame.  Nous  avons 
recherche  le  cuivre  dans  cette  eau  bidistiliee  par  la  reaction  au  gaTac, 
perfectionnee  et  mise  au  point  par  Poirot  [53]  et  dont  la  sensibilite 
atteint  1.10— 8 . 

Dans  ces  conditions  la  coloration  obtenue  a  ete  extr&mement  faible, 
et  la  teneur  en  cuivre  de  cette  eau  est  de  1’ordre  de  celle  indiquee  par 
Cliquet,  Guilbert  et  Penau  [17]  et  plus  recemment  par  Sartory, 
Meyer  et  Fischer  [62],  soit  5  4  10.10— 8. 

Nous  avons  introduit  dans  cette  eau  bidistiliee  des  quantites 
variables  de  cuivre,  sous  forme  de  S04Cu,  et  prepare  avec  ces  solu¬ 
tions  des  empois  que  nous  avons  soumis  a  l’hydrolyse,  dans  les  con¬ 
ditions  habituelles  de  nos  essais  :  une  heure  Si  55°  et  pH  5,7,  par 
40  milligr.  de  diastase  «  a  ». 

Les  resultats  sont  consignes  dans  le  tableau  IX  et  representes  par 
la  courbe  3.  On  voit  combien  la  diastase  est  sensible  aux  faibles 
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traces  de  cuivre.  L’inactivation  varie  d’une  fagon  sensiblement 
lin^aire  avec  la  quantity  de  cuivre  ajoute,  jusque  vers  250  y. 

Le  taux  d’hydrolyse  est  reduit  de  moitie  par  environ  170  y  de 
cuivre  (interpole). 


Tableau  IX.  —  Influence  inhibitrice  de  divers  cations  (40  milligr.  de  diastase  «  a  » 
agissant  pendant  une  heure  a  55°  et  a  pH  5,7  sur  1 0  gr.  d'amidon  normal  sec). 


AMIDON  SACCHARIFIE 


Cuivre  : 


23,4  y  •  ■  ■ 
63,3  Y .  •  • 
101,6  y  •  •  • 
127  y  -  •  • 
205  y  *  •  • 
254  y  •  •  • 
635  y  •  •  • 
1.270  Y  ■  ■  • 
12  milligr.  7 


53.7 

49.5 
43,0 

39.8 
31,7 

19.6 

14.7 
6,8 
4,75 

Pas  de  liquefaction. 


Nickel  : 


0 .  53,7 

5  milligr.  3.  .  .  .  52,1 

50  milligr.  8 .  45,9 

127  milligr .  36,6 

254  milligr .  18,5 

508  milligr .  7,1 

Zinc  : 

0 .  53,7 

10  milligr.  1 .  41,7 

20  milligr.  3 .  33,3 

50  milligr.  7 .  13,4 

Calcium  : 

0 .  53,7 

0  gr.  407  .  50,0 

0  gr.  814 .  47,3 

2  gr.  03 .  35,8 

3  gr.  82 .  6,21 


Nota.  —  Les  quantity  de  cations  indiquSes  sont  celles  introduites  dans  un  essai, 
c’est-a-dire  dans  210  gr.  d’empois. 


II  est  done  important  de  ne  pas  mettre  l’amidon  ni  la  diastase  au 
contact  de  recipients  ou  tamis  de  cuivre.  L’eau  employee  sera  l’eau 
bidistiliee.  Toutefois,  nous  avons  verifie  que  l’eau  distiliee  de  la  Phar- 
macie  Centrale  des  Hopitaux,  prepare  dans  des  appareils  de  cuivre 
entiferement  entames,  ne  contient  par  litre  que  50  y  de  cuivre  de  plus 
que  l’eau  bidistiliee. 

Un  essai  amylolytique  effectue  avec  cette  eau  donne  des  resultats 
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peu  inferieurs  aux  resultats  obtenus  avec  l’eau  bidistillee.  II  en  est 
de  meme  de  l’eau  d’eiectroosmose. 

L ’action  inhibitrice  du  cuivre  se  manifeste  pour  de  si  petites  quan¬ 
tity  de  ce  metal  qu’on  devra  toujours  £tre  en  garde  contre  sa  presence 
eventuelle  au  cours  des  essais  amylolytiques.  Certaines  divergences 
exp6rimentales  peuvent  peut-Gtre  trouver  la  leur  explication.  Nous 
avons  pratique  une  serie  d’essais  amylolytiques  avec  40  milligr.  de 


diastase  «  a  »  agissant  pendant  une  heure  a  55°  et  k  pH  5,7  sur  10  gr. 
d’amidon  normal,  en  presence  de  206  y  de  cuivre  et  de  quantity 
variables  de  glutathion.  Les  resultats  de  nos  experiences  sont  consi¬ 
gns  dans  le  tableau  X  et  representes  par  la  courbe  5.  On  voit  que  le 
glutathion  protege  tr£s  bien  la  diastase  contre  l’influence  inhibitrice 
du  cuivre.  Si  nous  ignorions  la  presence  de  cette  minime  quantite  de 
cuivre,  nous  pourrions  conclure  que  le  glutathion  agit  1&  comme 
activateur,  alors  que  nos  experiences  prouvent  qu’il  n’en  est  rien.  La 
cysteine  donne  des  resultats  analogues. 

Le  glutathion  protege-t-il  la  diastase  en  fixant  le  cuivre  par  sa 
fonction  thiol,  intervient-il  en  retablissant  un  potentiel  d’oxydo- 
Teduction  favorable  ? 

Nous  rapprocherons  cette  observation  des  critiques  que  Ford  et 
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Ouxthie  [31]  emettaient,  au  sujet  de  l’asparagine  et  de  divers  amino- 
-acides,  considers  comme  activateurs  par  Effront. 

Nous  aYons  done  essays  l’influence  4ventuelle  du  glycocolle  sur 


Courses  S.  —  Influence  protectrice  du  glutathion  contre  l’inhibition  par  le  cuivre 
(cf.  tableau  X). 


Tableau  X.  —  Action  protectrice  du  glutathion,  de  la  cystrine  et  du  glycocolle 
contre  Vinhibition  de  la  diastase  par  le  cuivre  (40  milligr.  de  diastase  «  a  » 
agissant  pendant  une  heure  sur  10  gr.  d'amidon  normal  a  55°  et  pH  5,7). 

GLUTATHION  AMIDON 

CUIVRE  en  saccharify 

milligrammes  pour  100 


0  .  0  53,7 

0  .  100  54,0 

205  y .  100  52,7 

205  y .  31,6  51,8 

205  Y  ...  . .  15,8  49,8 

205  y . '  •  1,9  45,8 

205  y  •  •  •  3,2  42,6 

205  y .  0  19,6 

205  y .  Cystdine.  52,9 

100 

205  y . Glycocolle.  48,8 

100 


1’action  inhibitrice  du  cuivre.  Nous  avons  vu  plus  haut  (tableau  VIII) 
que  le  glycocolle  ne  se  comporte  pas  h  lui  seul  comme  activateur 
dans  les  conditions  de  nos  essais.  Or,  1 ’experience  nous  a  montre  que 
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100  milligr.  de  glycocolle  protfegent  fort  bien  la  diastase  contre 
l’action  inhibitrice  de  205  y  de  cuivre  :  voir  tableau  X.  On  ne  peut 
plus  dans  ce  cas  expliquer  l’action  protectrice  par  la  presence  d’un 
groupement  SH. 

Nous  avons  enfin  essaye,  toujours  dans  les  m times  conditions, 
l’action  de  l’acide  ascorbique.  Nous  pensions  que  ce  corps  eminem- 
ment  r^ducteur  pouvait  peut-£tre  jouer  vis4-vis  de  l’action  inhibi¬ 
trice  du  cuivre,  un  r61e  analogue  5  celui  du  glutathion.  Mais  1’ expe¬ 
rience  nous  a  fourni  des  resultats  tout  a  fait  opposes  k  nos  provi¬ 
sions.  En  effet,  si  nous  n ’avons  trouve  aucune  modification  sensible 
de  l’hydrolyse  par  la  seule  addition  de  100  milligr.  d’acide  ascor¬ 
bique,  par  contre,  en  presence  de  205  y  de  cuivre,  nous  avons 
observe  une  inhibition  telle  que  1’empois  etait  a  peine  liquOfiO,  ce 
qui  rendait  tout  dosage  impossible.  Tout  se  passe  comme  si,  contrai- 
rement  au  glutathion,  5  la  cysteine  et  au  glycocolle,  l’acide  ascor¬ 
bique  exaltait  le  pouvoir  inhibiteur  du  cuivre. 

Ce  rOsultat  inattendu  est  conflrmO  par  des  observations  analogues 
d’un  system e  inhibiteur  cuivre- vitamine  C.  Citons  les  mOmoires  de 
Giri  [32  bis]  relatif  aux  phosphatases,  et  de  Hanes  [33  bis]  qUi  traite 
de  la  p-amylase  du  malt.  L’action  protectrice  des  composes  sulfhy- 
dryles  s’etendrait  aussi  au  system e  inhibiteur  cuivre-vitamine  C. 
Mais  Hanes,  ainsi  que  Purr  [58  bis]  trouvent  a  l’acide  ascorbique 
lui-m4me  un  pouvoir  inhibiteur  que  pour  notre  part  nous  n’obser- 
vons  qu’en  presence  de  traces  de  cuivre.  D’autre  part,  l’acide 
dehydroascorbique  serait  sans  action  sur  la  p-amylase. 

Nous  nous  proposons  de  poursuivre  ces  recherches  avec  des  prepa¬ 
rations  diastasiques  purifiees,  car  la  presence  constante  d’oxydase 
dans  nos  divers  echantillons  de  diastase  est  susceptible  de  fausser  les 
resultats  d ’experiences  de  ce  genre. 

b)  Action  du  nickel.  —  Comme  l’on  fait  frequemment  usage  dans 
les  laboratoires  de  recipients  ou  de  spatules  de  nickel,  nous  avons 
essaye  l’influence  de  ce  metal.  Les  resultats,  consigns  dans  le 
tableau  IX,  montrent  que  ce  cation  est  peu  toxique.  On  observe  aussi, 
comme  avec  le  cuivre,  une  zone  d ’inactivation  lineaire.  Elle  s’etend 
jusque  vers  250  milligr.  de  Ni.  Le  taux  d ’hydrolyse  est  reduit  de 
moitie  par  environ  190 milligr.  de  nickel  (interpole).  Voir  courbesSbis. 

Le  nickel  est  done  pr£s  de  mille  fois  moins  toxique  que  le  cuivre. 
L’influence  perturbatrice  du  nickel  ne  se  manifestera  done  pratique- 
ment  jamais  au  cours  des  essais  amylolytiques. 

c)  Action  du  zinc.  —  Les  resultats  de  nos  experiences  sont  consi- 
gnes  dans  le  tableau  IX.  Le  taux  d’hydrolyse  est  reduit  de  moitie 
par  environ  29  milligr.  de  zinc.  Voir  courbes  3  bis. 

Le  zinc  est  done  six  k  sept  fois  plus  toxique  pour  la  diastase  que 
le  nickel,  mais  encore  beaucoup  moins  toxique  que  le  cuivre. 
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d)  Action  du  calcium.  —  Nous  avons  dejk  signale,  lors  de  l’etude 
de  l’influence  du  pH,  les  observations  de  Tryller  ([63],  p.  656)  rela¬ 
tives  k  l’enrichissement  en  calcium  de  l’amidon  par  traitement  a 
l’eau  ordinaire  et  celles  de  Fabre  et  Penau  [25]  montrant  l’influence 
defavorable  d’un  tel  traitement  sur  l’hydrolyse  par  la  diastase.  II 
Ctait  done  interessant  d’etudier  l’influence  paralysante  de  l’ion 
calcium. 

Les  resultats  de  nos  experiences  sont  consignes  dans  le  tableau  IX. 


On  voit  que  l’ion  Ca  est  trks  peu  toxique  pour  la  diastase.  Le  taux 
d ’hydrolyse  est  reduit  de  moitie  par  environ  3  gr.  d’ion  calcium.  II 
semble  done  bien  qu’on  ne  puisse  pas  rapporter  a  l’ion  Ca  lui-meme 
l’influence  defavorable  du  traitement  de  l’amidon  par  l’eau  ordinaire. 

VII.  Influence  de  la  nature  et  de  la  quantity  de  la  diastase.  — 
Nous  avons  dejk  vu  que  les  experiences  effecluees  avec  la  dias¬ 
tase  «  a  »,  a  pH  5,7  verifient  la  loi  de  proportionnalite  de  Kjel- 
dahl  (tableau  I). 

Nous  avons  etendu  ces  essais  a  la  meme  diastase  «  a  »  a  pH  3,7  et 
k  divers  autres  echantillons  de  diastase  que,  pour  la  commodite,  nous 
designerons  par  des  lettres. 

Les  diastases  «  a  »,  «  b  »,  «  c  »,  «  d  »  sont  des  produits  pharma- 
ceutiques  commerciaux  recents.  «  a  »  et  «  b  »,  de  meme  origine,  se 
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dissolvent  bien  dans  l’eau  ;  au  microscope  on  n’y  observe  que  de 
rares  grains  d’amidon.  «  c  »  et  «  d  »  ne  se  dissolvent  qu’incompie- 
tement  dans  l’eau.  Au  microscope  on  y  observe  quelques  grains 
d’amidon  et  une  multitude  de  granules  ronds  insolubles  r^fringents 
et  se  colorant  en  jaune  par  l’iode.  «  g  »  est  une  vieille  preparation 
pharmaceutique  commerciale,  de  bonne  solubilite. 

L’ecbantillon  «  e  »  a  et&  prepare  par  nous  au  laboratoire  selon  la 
technique  du  Codex.  1  K°  d’orge  germee  aux  2/3,  sec  et  pulve¬ 
rise,  traite  par  2  litres  d’eau  distiliee,  nous  a  fourni  1.200  cm3  de 
colature  d’ou  nous  avons  retire  20  gr.  de  diastase. 

Enfin,  l’echantillon  «  f  »  provient  de  la  precipitation  par  1’alcool 
d’un  extrait  industriel  destine  au  desencollage  des  tissus. 

Les  resultats  de  nos  experiences  sont  representes  par  le  tableau  XI 
et  les  courbes  4.  On  voit  que  la  loi  de  proportionnalite  de  Kjeldahl 
est  bien  toujours  verifiee  jusque  vers  50  %  d’hydrolyse,  taux  qui 
correspond  sensiblement  a  la  disparition  de  la  coloration  bleue  par 
l’iode.  On  peut  admettre  en  premiere  approximation  que,  toutes 
choses  egales  d’ailleurs,  1’activite  amylolytique  de  diverses  prepara¬ 
tions  diastasiques  n’est  fonction  que  de  la  quantite  de  diastase  pro- 
prement  dite  qu’elles  contiennent. 

Tant  qu’on  n’aura  pas  isoie  la  diastase  pure,  on  ne  pourra  pas  con- 


Tableau  XI.  —  Influence  de  la  nature  et  de  la  quantite  de  diastase  (diastase 
agissant  pendant  une  heure  a  55 ",  a  pH  3,7  pour  «  a  I  »  et  a  pH  5,7  pour 
les  autres,  sur  10  gr.  d'amidon  normal  sec). 
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naltre  en  valeur  absolue  la  teneur  en  diastase  vraie  d’une  prepara¬ 
tion  essay6e.  Mais  on  peut  considerer  que  la  pente  des  droites  repre¬ 
sentatives  de  la  zone  de  proportionnalite  definit  cette  teneur  k  un 

facteur  constant  pr£s.  Cette  pente  est  mesuree  par  le  rapport  ^  de 
l’amidon  transforme  en  maltose  a  la  quantite  de  diastase  mise  en 


oeuvre  dans  les  conditions  bien  precisees  de  1’essai.  C’est  ce  rapport 
que  nous  appellerons  le  titre  de  la  diastase. 

La  courbe  pointiliee,  obtenue  par  interpolation,  represente  une 
diastase  satisfaisant  juste  A  l’essai  amylolytique  actuel  du  Codex.  Le 
titre  correspondent  est  d’environ  85.  Nous  avons  vu  qu’un  produit 
prepare  scrupuleusement  selon  les  conditions  du  Codex  depasse  large- 
ment  ce  titre  et  que  tel  est  aussi  le  cas  des  produits  commerciaux  de 
bonne  qualite.  II  n’est  pas  interessant  de  demander  un  titre  trop 
eieve,  difficile  A  obtenir  reguliferement  et  dont  la  stabilite  serait  moins 
bonne  que  celle  des  preparations  usuelles. 

II  nous  parait  done  tout  k  fait  souhaitable  d’exiger  pour  la  diastase 
officinale  le  titre  minimum  100,  titre  facilement  atteint  et  qui  presente 
l’avantage  de  ne  pas  modifier  les  habitudes  de  langage. 


432  J.  LA.\GL01K  et  CO.  MORW 

En  conclusion,  nous  proposons  de  modifier  l’essai  amylolytique 
de  la  diastase  officinale  dans  le  sens  suivant  : 

Peser  a  la  balance  de  precision  un  poids  voisin  de  400  milligr.  de 
diastase.  Verser  quantitativement  la  poudre  dans  un  becher  con- 
tenant  environ  50  cm3  d’eau  bidistillee.  Faciliter  la  dissolution  en 
s’aidant  d’un  agitateur.  La  solution  opalescente  est  introduite  dans 
une  jiole  jaugee.  Compldter  a  100  cm3  avec  de  I’eau  bidistilUe.  Agiter. 

Dans  un  flacon  de  500  cm3  en  verre  borosilicaU  et  a  fermeture 
canette  ( type  bouteille  a  lait)  introduire  200  cm3  d’eau  bidistillee  offi¬ 
cinale  et  une  quantiU  d’amidon  normal  de  pomme  de  terre  corres- 
pondant  a  10  gr.  d’amidon  sechd  d.  102°,  ainsi  que  quelques  billes 
de  verre.  Agiter  energiquement.  Porter  au  bain  d’eau  bouillante ; 
agiter  constamment  jusqu’a  formation  d’un  empois  parfaitement 
homogfene  et  maintenir  la  fiole  dans  I’eau  bouillante  pendant  trois 
minutes.  Refroidir  sous  courant  d’eau,  puis  immerger  le  flacon 
jusqu’au  col  dans  I’eau  d’un  thermostat  regU  a  55°.  Ajouter  25  cm3 
du  tampon  a  Vacitate  a.  pH  5,7  ( note  1).  Lorsque  I’empois  aura 
atteint  dans  toute  sa  masse  la  temperature  de  55°,  ajouter  10  cm3  de 
la  solution  contenant  environ  40  milligr.  de  diastase.  Boucher  herme- 
tiquement.  Noter  le  temps  au  chronomdtre.  Agiter  energiquement 
sans  sortir  la  fiole  du  thermostat  jusqu’a  liquefaction,  de  fagon  a 
bien  repartir  la  diastase  dans  I’empois.  Apres  une  heure  exactement, 
ajouter  environ  20  cm3  de  soude  normale  et  agiter.  Sortir  la  fiole  du 
thermostat,  la  refroidir  sous  un  courant  d’eau  et  completer  le  volume 
a,  500  cm3  avec  de  I’eau  distilUe.  Agiter  pour  meler,  laisser  reposer, 
filtrer  s’il  y  a  lieu  sur  colon. 

Doser  les  sucres  reducteurs  sur  5  cm3  par  la  technique  de  Ber¬ 
trand.  Exprimer  en  maltose  anhydre  pour  les  500  cm3  et  en  amidon 
en  multipliant  par  0,947.  La  proportion  d’amidon  hydrolysee  sera 
voisine  de  30  %.  ( Note  2.) 

Calculer  le  litre  •' 


_  Amidon  transform^  en  maltose 
—  Diastase  mise  en  oeuvre 

Ce  titre  devra  etre  au  moins  egal  a.  100. 

Note  1.  —  Preparation  du  tampon  d  l’ acetate  : 

Acide  acetique  crist.  a  3  %  dans  I’eau  bidistillee  :  25  gr. 

Acetate  de  sodium  crist.  a  6,8  %  dans  I’eau  bidistillee  :  250  gr. 
Meier  les  deux  solutions  dans  les  proportions  indiquees  et  con- 
trdler  le  pH  du  melange,  soit  par  colorimetrie  au  rouge  de  methyle, 
soit  par  toute  autre  methode.  Ce  pH  sera  voisin  de  5,7. 


Note  2.  —  Si  la  proportion  d’amidon  transforme  en  maltose  etait 
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infdrieure  a  20  ou  superieure  a  40  %,  on  ferait  an  nouvel  essai  avec 
une  quantite  de  diastase  plus  grande  ou  plus  petite,  de  fagon  a  se 
trouver  entre  ces  limites. 

Pour  des  quantites  de  diastase  allant  jusque  10  milligr.,  la  correc¬ 
tion  du  pouvoir  reducteur  propre  de  la  diastase  est  pratiquement 
n^gligeable. 

Un  tel  essai  constitue  une  mesure  de  la  valeur  amylolytique  saccha- 
rog&ne  d’une  diastase.  II  facilite  l’ajustage  au  titre  voulu  des  prepa¬ 
rations  commerciales  et  presente  de  ce  fait  un  incontestable  avantage 
sur  1 ’essai  officinal  actuel.  Nous  ne  nous  en  dissimulons  pas 
cependant  les  imperfections.  Un  essai  amylolytique  complet  devrait 
comporter  une  mesure  du  pouvoir  liquffiant,  une  etude  s6par4e  de 
la  teneur  en  dextrinogfene-amylase  et  en  saccharogene-amylase,  une 
recherche  de  la  maltase,  une  mesure  du  pouvoir  reducteur  propre.  etc. 
Nous  pensons  neanmoins  que  l’essai  amylolytique  officinal  doit 
rester  simple,  et  que  les  modifications  proposes  1’amMiorent  sans  le 
compliquer. 

En  terminant,  nous  nous  plaisons  a  exprimer  nos  remerciements 
a  notre  ami  J.  Courtois,  pharmacien  des  hdpitaux,  qui  nous  a  aima- 
blement  conseille  au  cours  de  ce  travail.  Nous  remercions  6galement 
MUes  M.  Hediard  et  R.  Perruchon,  dont  la  collaboration  nous  a  6t6 
pr^cieuse  pour  les  nombreuses  determinations  exp£rimen  tales. 

J.  Langlois.  Ch.  Morin. 


( Travail  du  Laboratoire  des  Essais 
de  la  Pharmacie  centrale  des  Hopitaux  et  Hospices  civils  de  la  Seine. 
Directeur  :  Professeur  A.  Goris.) 
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L’unification  des  pharmacopees. 

COMPTE  RENDU  DES  DEUX  SESSIONS  (MAI  1938  ET  MAI  1939) 
ce  la  Commission  technique  institute  par  l ’Organisation  d’Hygiene 
DE  LA  SoCIETi  DES  NATIONS. 

Depuis  longtemps  deja  s’est  pose  le  problfeme  de  la  creation  d’une 
pharmacopee  internationale  ou  tout  au  moins  de  runiflcation  des 
principales  formules  contenues  dans  les  diverses  pharmacopees.  On 
congoit  toute  1 ’importance  qu’a  prise  cette  question  depuis  que  les 
relations  et  les  ^changes  entre  les  diverses  nations  se  sont  multiplies. 
D’une  part,  les  personnes  qui  voyagent  &  l’etranger  doivent  pouvoir 
trouver  des  preparations  medicamenteuses  qui  ne  different  pas 
sensiblement  de  celles  qu’elles  ont  l’habitude  de  consommer  ;  d ’autre 
part,  les  medecins  qui  se  documentent  dans  les  publications  etrangeres 
ne  doivent  pas  £tre  induits  en  erreur  par  des  posologies  qui  ne 
conviennent  pas  aux  produits  circulant  dans  leur  propre  pays. 

A  la  verite,  les  problemes  que  pose  la  redaction  d’une  pharmacopee 
internationale  sont  des  plus  complexes.  Ils  comprennent,  d’une  part, 
la  fixation  pour  les  drogues  naturelles  d’une  teneur  uniforme  en 
principe  actif  (par  exemple,  pour  l’opium,  10  °/°  en  morphine)  et, 
comme  corollaire  indispensable,  le  choix  de  methodes  exactes  et 
uniformes  permettant  de  contrdler  cette  teneur  ;  d’autre  part,  l’adop- 
tion  de  preparations  gaieniques  presentant  la  m£me  composition  et 
surtout  la  meme  concentration  en  principes  constituants.  Enfin,  il 
y  a  egalement  lieu  d’envisager  partout  un  contrdle  uniforme  de  la 
purete  ou  de  la  quality  des  substances  medicamenteuses  employees 
par  le  pharmacien. 

Ajouterai-je  que  toute  entente  en  vue  d’une  pharmacopee  interna¬ 
tionale  ayant  comme  consequence  la  constitution  d’un  Comite  de 
specialistes  des  principaux  pays  restant  en  contact  avec  les  Comites 
nationaux,  doit  offrir  le  grand  avantage  de  mettre  en  commun  les 
nombreux  efforts  faits  parallelement  dans  chaque  nation  par  les 
redacteurs  des  diverses  pharmacopees  nationales  et  de  realiser  une 
economic  considerable  d’hommes,  de  temps  et  d’argent  (x). 

Le  principe  de  l’unification  des  formules  contenues  dans  les  diffe- 
rentes  pharmacopees  a  ete  envisage  et  adopte  d£s  1867  au  deuxilme 
Congres  international  de  Pharmacie  (Paris);  toutefois,  la  realisation 
de  cette  idee  ne  commenga  &  prendre  corps  qu’fi  la  fin  du  si£cle 

1.  Tandis  que  pour  les  grands  pays  les  frais  de  redaction  d’une  pharmacopee 
Rationale  sont  largement  couverts  par  la  a  ente  de  ces  pharmacopees  aux  pharma- 
ciens,  dans  les  petits  pays,  au  contraire,  la  constitution  d’une  pharmacopee  eat 
toujours  trfes  onereuse.  . 
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dernier  et  c’est  seulement  le  15  septembre  1902  que  fut  institute  h 
Bruxelles  la  premiere  .Conference  internationale  pour  1 ’unification 
des  formules  des  medicaments  heroi'ques  (2).  Les  resultats  furent 
particuli^rement  f^conds  puisqu’ils  aboutirent  a  une  entente  inter¬ 
nationale  non  seulement  sur  les  formules  d’un  certain  nombre  de 
medicaments  et  de  preparations  medicamenteuses,  mais  aussi  sur  les- 
instruments  et  les  unites  de  mesure. 

Yingt  ans  plus  tard,  une  nouvelle  conference  fut  reunie  &  Bruxelles  (3> 
qui  compieta  les  resultats  obtenus  en  1902. 

Mais,  jusque-lii,  aucune  tentative  n’avait  ete  faite  pour  realiser  une 
veritable  pharmacopee  internationale.  La  II®  Conference  de  Bruxelles 
avait  bien  decide  de  constituer  un  secretariat  permanent  dont  la  tache 
aurait  consiste  non  seulement  &  poursuivre  ses  travaux,  mais  aussi  k 
preparer  1’organisation  d’une  pharmacopee  unique.  Toutefois,  les 
difficultes  que  devait  comporter  le  fonctionnement  de  cet  organisme 
furent  telles  que  ce  secretariat  permanent  ne  put  fonetionner  que 
d’une  maniere  imparfaite.  Aussi  songea-t-on  d£s  cette  date  &  se 
tourner  vers  la  Societe  des  Nations  qui,  dejA,  avait  ete  saisie  de  la 
question  et  qui,  seule,  possedait  l’organisation  technique  permettant 
de  faire  fonetionner  un  organisme  tel  que  celui  prevu  par  la 
II®  Conference  de  Bruxelles. 

Longtemps  le  Conseil  de  la  Societe  des  Nations  hesita  Si  prendre 
en  mains  cette  nouvelle  charge,  car  la  redaction  d’une  pharmacopee 
internationale  soulevait  de  nombreuses  et  delicates  questions,  notam- 
ment  celles  qui  concernent  les  essais  et  les  contrdles  experimentaux 
qu’on  sait  si  dispendieux. 

Lorsque  le  Conseil  eut  reconnu  que  ces  essais  et  ees  contrAles 
pouvaient  etre  effectues  comme  par  le  passe  par  les  organismes  natio- 
naux,  et  qu’une  Commission  technique  pouvait  fonetionner  sous  les 
auspices  de  la  S.  D.  N.  en  n’engageant  celle-ci  que  pour  les  frais  du 
secretariat  et  de  la  reunion  de  ses  membres,  une  solution  favorable 
pouvait  etre  envisagee. 

Aussi,  dans  sa  reunion  de  janvier  1938,  le  Conseil  de  la  S.  D.  N. 
dedda  la  creation  d’une  Commission  technique  d’experts  en  mature 
de  pharmacologie,  comprenant  les  membres  suivants  :  Hampshire, 
president  (Grande-Bretagne) ;  Baggesgaard  (Danemark);  Eder  (Suisse); 
Fullerton  Cook  (Etats-Unis);  Van  Itallie  (Hollande);  Tiffeneau 
(France);  Zunz  (Belgique)  (4). 

2.  On  trouvera  un  aper^u  historique  de  la  question  ainsi  qu’un  expose  detains 
des  discussions  et  des  resultats  de  cette  Conference  sous  la  signature  du  professeur 
Bourquelot  dans  le  Journal  de  Pharm.  et  Chimie,  1902,  (6°  s.),  16,  p.  337  et  353. 

8.  Le  professeur  Perrot  a  fourni  un  bon  expose  des  travaux  de  la  Conference 
dans  le  Bull.  Sc.  pharmaeol.,  1925,  32,  p.  592. 

4.  Le  professeur  Zunz  est  mort  en  juin  dernier. 
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La  premiere  reunion  de  cette  Commission  technique  eut  lieu  en 
mai  1938  et  une  seconde  reunion  en  mai  dernier.  Ce  sont  les  travaux 
realises  dans  ces  deux  sessions  que  nous  nous  proposerons  d ’examiner 
ci-aprfes. 

Premiere  session  ( mai  1938).  —  Le  principal  objet  de  cette 
premiere  reunion  (5)  fut  une  prise  de  contact  et  un  ^change  de  vues 
entre  ses  membres  afin  d’aboutir  a  un  programme  d’etudes  et  h 
une  m^thode  de  travail.  A  la  suite  de  cette  discussion  pr&ilable,  la 
Commission  technique  decida  de  constituer  une  liste  de  substances 
medicamenteuses  pour  lesquelles  il  y  avait  lieu  de  procider  &  la 
redaction  de  textes  provisoires.  Pour  cbacun  de  ces  articles,  un  plan 
commun  et  certains  principes  geniraux  furent  adopt  is;  finalement, 
les  diverses  substances  de  cette  liste  furent  riparties  entre  les  membres 
de  la  Commission. 

Deuxiime  session  ( mai  1939).  —  La  Commission  technique  des 
pharmacopies  a  tenu  sa  seconde  session  4  Gen&ve,  du  10  au  16  mai 
dernier,  sous  la  prisidence  du  Dr  Hampshire.  Tous  ses  membres 
itaient  presents,  y  compris  M.  Fullerton  Cook,  absent  a  la  price- 
dente  session. 

Dans  l’intervalle  des  deux  sessions,  les  divers  membres  de  la 
Commission  avaient  prepare  les  textes  concernant  86  substances 
medicamenteuses  et  ceux-ci,  traduits  en  anglais  et  en  fran^ais,  avaient 
6t6  communiques  aux  membres  de  la  Commission  qui  purent  ainsi 
les  examiner  4  loisir  et  adresser  leurs  observations  au  Secretariat, 
celui-ci  etant  charge  de  les  transmettre  a  1 ’auteur  du  texte  discute, 
ainsi  qu’aux  membres  de  la  Commission.  De  meme,  un  rapport 
confii  a  deux  membres  avait  iti  pripari  sur  la  question  des  doses 
maxima  et  des  doses  usuelles  concernant  les  principales  substances 
medicamenteuses. 

Enfin,  un  sous-comiti  consultatif  pour  les  preparations  gaieniques, 
egalement  preside  par  M.  Hampshire  et  comprenant  MM.  Wattiez 
(Belgique) ,  Berry  (Grande-Bretagne) ,  Schou  (Danemark),  Goris 
(France) ,  Van  Pixteren  (Pays-Bas)  et  Biicm  (Suisse) ,  avait  ete  constitue 
en  vue  d’etablir  les  principes  generaux  qui  devront  servir  de  base 
pour  la  composition  et  la  preparation  des  formes  gaieniques  les  plus 
importances.  Plusieurs  rapports,  portant  notamment  sur  les  exbraits 
secs,  furent  etablis  par  ses  membres. 

La  Commission  a  examine  cette  documentation  et  aborde  diverses 
questions  d’ordre  general.  Elle  a  revise  et  amplifie  les  regies  pr6ce- 
demment  Gxees  en  ce  qui  concerne  la  nomenclature  et  a  adopte  un 
dispositif  pour  la  redaction  de  chaque  article,  suivant  qu’il  s’agit  de 

5.  Cette  premi&ra  reunion  comprenait  tous  les  membres  ci-dessus,  sauf  M.  Fuller¬ 
ton  Cook,  qui  ne  put  prendre  part  qu’i  la  deuxifeme  reunion  de  1939. 
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produits  chimiquement  definis,  de  drogues  naturelles  ou  de  leurs 
preparations. 

La  Commission  a  ensuite  entrepris  l’examen  detailie  de  chacun  des 
textes  dej&  rediges  (6).  Elle  a  examine  tout  d’abord  certains  produits 
chimiques  (acide  acetylsalicylique,  barbituriques),  puis  tout  le  groupe 
des  alcaloides  :  adrenaline,  atropine,  cocaine,  physostigmine  (eserine), 
pilocarpine,  procaine.  La  quinine  a  fait  l’objet  d’une  etude  speciale 
a  cause  des  exigences  parfois  excessives  de  diverses  pharmacopees 
concernant  la  purete  de  ses  sels  officinaux,  alors  qu’il  a  ete  reconnu 
que  cette  purete  n’est  pas  absolument  indispensable  et  que  certaines 
associations  avec  les  autres  alcaloides  du  quinquina  (totaquina)  sont 
egalement  efflcaces  dans  le  paludisme.  Deux  membres  de  la  Commis¬ 
sion  ont  ete  charges  de  presenter  un  rapport  sur  le  degre  de  purete 
exigible  et  sur  les  methodes  d’analyse  en  tenant  compte  des  resultats 
obtenus  par  la  Commission  du  paludisme  de  la  S.  D.  N.  en  mature 
de  prophylaxie  et  de  therapeutique. 

La  Commission  a  aborde  l’etude  de  certains  extraits  de  drogues 
vegetales  :  aconit,  belladone,  ipecacuanha,  etc.  Quelques-uns  de  ses 
membres  ont  ete  charges  de  fixer  la  teneur  de  ces  extraits  en  alcaloides 
et  d’etudier  les  methodes  de  dosage  de  ces  alcaloides. 

Pour  ce  qui  concerne  l’ergot  de  seigle  et  ses  preparations,  il  a  ete 
reconnu  que  les  methodes  de  titrage  biologique  et  chimique  ne 
concordent  pas  avec  nos  connaissances  actuelles,  et,  1&  encore,  quelques 
membres  ont  accepte  d ’examiner  la  possibilite  d’eiaborer  une  methode 
chimique  pour  le  dosage  de  l’ergometrine. 

La  Commission  a  adopte  le  principe  dejik  admis  dans  certaines  phar¬ 
macopees  concernant  les  doses  maxima,  en  une  fois  et  par  vingt- 
quatre  heures,  doses  qu’il  est  interdit  aux  pharmaciens  de  depasser, 
sauf  lorsque  le  medecin  l’a  formellement  prescrit.  On  evite  ainsi  les 
consequences  des  erreurs  materielles  susceptibles  de  se  produire  dans 
la  prescription  medicale.  II  etait  desirable  que  ces  doses  maxima 
soient  les  mSmes  dans  tous  les  pays  et  que  de  meme  soient  fixees 
des  doses  moyennes  ou  doses  usuelles  qui  offrent  l’avantage  de  rensei- 
gner  le  pharmacien  et  lui  permettent  d’assumer  pleinement  la  respon- 
sabilite  qui  lui  incombe  dans  la  deiivrance  des  medicaments. 

Pour  terminer  ses  travaux,  la  Commission  a  tenu  k  preparer  la 
t&che  que  ses  membres  auront  &  accomplir  jusqu’4  la  session  suivante. 
Aprfes  avoir  revise  la  liste  des  articles  qui  restent  encore  k  etablir,  elle 
a  reparti  ces  articles  entre  ses  divers  membres.  D’autre  part,  en 
sus  des  t4ches  speciales  dont  certains  de  ses  membres  ont  ete  charges 

6.  Une  liste  de  noms  internationaux  a  ete  adoptee  provisoirement,  permetlant 
de  d£nommer  les  substances  chimiquement  d£finies  sans  recourir  aux  denomina¬ 
tions  scientifiques  d’un  usage  difficile  ou  aux  denominations  protegees  par  une 
marque  deposee. 
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comme  il  a  dit  ci-dessus,  l’6tude  de  quelques  points  particuliers 
(solubilites,  thermom^trie,  sterilisation,  etalons  de  reference  pour  les 
titrages  par  colorimetrie  ou  par  nepheiemetrie)  a  ete  confiee  a  certains 
autres  membres. 

Comme  1’annee  precedente,  les  conclusions  de  ces  rapports  ainsi 
que  les  articles  ainsi  rediges  ou  mis  au  point  par  certains  membres 
seront  communiques  A  tous  les  autres  et  feront  l’objet  d’echanges 
d ’observations  de  manifere  a  preparer  minutieusement  le  travail  de 
la  prochaine  session. 

M.  Tiffeneau, 

Doyen  de  la  Faculty  de  Mddecine  de  Paris. 
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1°  LIVRES  NOUVEAUX,  THESES 

CELLIER  (J.),  docteur  en  pharmacie.  Cahier  de  stage  en  phar- 
macie.  Preface  de  M.  le  professeur  Astruc.  2“  edition.  ViGOTfreres,  editeurs, 
23,  rue  de  l’Ecole-de-M6decine,  Paris.  —  Je  n’ai  pas  connu  la  premiere 
edition  de  cet  ouvrage,  depuis  longtemps  epuisde  parait-il.  Mais  l’auleur 
m’apprend  qu’il  a  donne  dans  la  seconde  un  plus  grand  nombre  de  formules 
magistrales  types,  des  listes  de  preparations  et  de  reconnaissances  qui  ont 
figure  dans  les  dpreuves  de  1’examen  de  validation  de  stage. 

Quoi  qu’il  en  soit,  le  livre  propose  aujourd'hui  repond  parfaitement  aux 
buts  cherches  :  Donner  au  stagiairedes  idees  justes  et  precises  sur  les  opera¬ 
tions  qu’il  sera  appeie  A  executer ;  le  mettre  en  garde  contre  telle  pratique 
mauvaiseou  erronee;  l’habituer  a  la  rigueur  dans  les  moindres  details.  Le 
manquement  A  ces  principes  eiementaires  n’est-il  pas  une  des  causes  des 
difficultes  dans  lesquelles  se  debat  actuellement  la  Pharmacie  ? 

Nombreux  sont  les  tours  de  mains  livres  par  l’auteur,  fruits  d’une  expe¬ 
rience  professionnelle  consommee.  Citons  au  hasard  :  l’addition  d’acide 
citrique  pour  clarifier  un  gargarisme  k  l’alun  et  au  borate  de  sodium;  le 
chauffage  prealable  de  la  gomme,  en  vue  de  detruire  son  oxydase,  quand  le 
mucilage  est  A  meianger  A  du  pyramidon  ;  le  procede  pour  dviter  l’incompa- 
tibilite  de  l’association  bromure  de  calcium-benzoate  de  sodium;  l’emploi 
de  la  teinture  de  salsepareille  comme  agent  dmulsionnant;  1’addition 
d’acide  borique  pour  prdvenir  la  precipitation  du  chlorhydrate  de  cocaine 
par  le  borate  de  sodium. 

Rien  de  ce  qui  concerne  l’art  et  la  science  pharmaceutiques  n’est  passe 
sous  silence  :  incompatibilit.es  physiques  et  chimiques,  analyse  sommaire 
des  urines,  eaux  mindrales,  articles  de  pansements,  accessoires,  legislation, 
comptabilite. 

Qu’il  me  soit  permis,  cependant,  de  formuler  quelques  critiques.  Elies 
montreront  l’interdt  que  j’ai  eprouvd  A  la  complete  lecture  de  l’ouvrage. 
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La  question  de  l’albumine  et  du  pus  urinaire  meriterait  d’Atre  rajeunie  a 
la  lumiere  de  quelques  travaux  rAcents. 

Ce  manuel  est  muet  sur  la  preparation  de  l’eau  dite  «  bidistillee  »,  utilisee 
comme  solvant  des  arsAnobenzols. 

Est-ce  bien  sur  (p.  154),  que  l’addition  d’acide  borique  prAvient  la  precipi¬ 
tation  d’un  collyre  A  base  de  nitrate  d’argentet  de  chlorhydrate  de  cocaine? 

Gela  dit,  je  m’empresse  d’ajouter  que  le  Cahier  de  stage  du  Dr  Cellier 
merite  d’etre  le  livre  de  chevet  des  stagiaires.  De  plus,  les  pharmaciens, 
soucieux  de  leur  travail,  pourront  le  consulter  avec  fruit.  V.  Zotier. 

CHABANIER  (Guy).  Etude  critique  sur  la  valeur  antialgique  des 
injections  intradermiques  de  l’association  histamine-histidine. 

Une  brochure  in-8°,  54  pages  avec  figures.  Le  Francois,  Aditeur,  Paris,  1939. 
—  AprAs  un  avant-propos  consacrA  a  la  douleur,  l’auteur  rappelle  la  consti¬ 
tution  et  les  principales  propriAtAs  de  1’histidine,  amino-acide  en  C,  et  de 
l’histamine,  on  (3-imidazolAthylamine,  Pune  et  l’autre  renfermant  le  noyau 
imidazol  et  la  seconde  dArivant  de  la  premiere  par  decarboxylation.  D’aprAs 
M.  Perrault  (1937-1938)  cette  decarboxylation  peut  avoir  lieu  in  vitro  et 
in  vivo,  en  milieu  aeide,  sans  Paction  de  diverses  bactAries,  ou  bien  m6me 
dans  les  tissus,  dans  le  cas  d’acidose. 

Ges  deux  bases  sont  douees  d’un  pouvoir  antalgique ;  mais  de  plus,  l’his- 
tamine  semble  jouer  le  r61e  de  mediateur  chimique  dans  la  transmission 
nerveuse  et,  en  outre,  par  voie  intradermique,  elle  possAde  des  proprietes 
revulsives ;  a  des  doses  encore  trAs  faibles,  elle  peut  dedencher  d’intenses 
reactions  locales  et  mSme  gAnArales. 

Laissant  de  c6tA  la  therapeutique  des  ulceres  gastro-duodAnaux  dAjA 
etudiAe  par  Weiss  et  E.  Aron,  Pauteur  a  utilise  des  injections  intra-dermi- 
ques  d’une  solution  renfermant,  par  centimetre  cube,  0  gr.  04  d’histidine  et 
l/8e  de  milligramme  d’histamine;  en  ajoutant  a  cette  solution  des  sels 
alcalins  ou  du  glucose,  il  est  parvenu  a  rendre  les  injections  indolores.  Ces 
injections  doivent  gtre  pratiquges  dans  le  derme,  vers  les  points  douloureux 
et  rApAtAes  tous  les  jours  ou  tous  les  deux  jours,  jusqu’A  la  cessation  de  la 
douleur,  sans  dApasser  1  A  2  cm*  de  solution  A  chaque  sAance. 

Les  indications  de  cette  technique  sont  les  suivantes  :  arthrites  doulou- 
reuses,  algies  musculaires,  sciatiques  et  nAvralgies,  algies  viscArales  diverses, 
coliques  hApatiques  et  nAphrAtiques,  sympathalgies  pelviennes,  artArite 
oblitArante  au  stade  de  claudication  intermitente. 

Enfin,  dans  une  statistique  portant  sur  environ  1.200  cas,  sont  relatAs  les 
pourcentages  de  guArisons,  ameliorations  ou  Achecs  dans  les  diverses  affec¬ 
tions  traitAes ;  le  pourcentage  d’amAlioration  varie  le  plus  souvent  de  60  A 
80  °/o ;  il  est  mAme  de  86  %  dans  les  lombalgies,  de  89  %  dans  les  sciatiques, 
de  100  °/o  dans  les  myalgies  cervicales. 

En  rAsumA,  la  mAthode  proposAe  est  simple,  rapide  et  inoffensive,  ce  qui 
la  met,  dans  la  lutte  contre  la  douleur,  A  la  portAe  du  praticien  le  plus 
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2” JOURNAUX  -  REVUES  -  SOCIETES  SAVANTES 

Pha.rma.cie  cbimique. 

Sur  quelques  d6riv6s  chlords  obtenus  &  l’aide  de  la  solution 
aqueuse  d’hypochlorite  de  sodium.  Leulier  (A.)  et  Cohen  (Mlle  R.). 
Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1939,  8®  sdr.,  29,  p.  245-251.  —  Description  du  mode 
de  preparation  de  la  N-dichloro-urotropine,  de  la  N-dichloropipdrazine,  de 
la  monochloroantipyrine  et  rectification  de  certaines  proprietes  de  ces  corps. 

R.  Cr. 


Les  transformations  de  la  quinidine  et  de  la  quinine. 

L£ger  (E.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1939,  8e  ser.,  29,  p.  12-32.  —  Importante 
revue  consacree  aux  travaux  nouveaux  sur  la  quinidine,  ses  isomferes  et 
quelques-uns  de  leurs  derives  :  l’isoquinine,  l’isoapoquinine,  l’oxydidydro- 
apoquinine,  les  derives  hydrohalogenes  et  l’essai  physiologique  de  tous  ces 
produits  dans  la  malaria  des  oiseaux.  R.  Cr. 

Des  consequences  possibles  de  l'efllorescence  de  l’ac£tate 
neutre  de  plomb  officinal.  Francois  (M.)  et  Seguin  (M11®  L.).  Journ. 
Pharm.  et  Chim.,  1939,  8e  ser.,  29,  p.  241-245.  — L’acetate  neutre  de  plomb,  k 
3  H,0,  rdcemment  cristallise,  a  pour  composition  :  Pb,  54,61 ;  acide  acetique, 
31,65  et  eau  de  cristallisalion,  14,24  ®/0.  On  doit  6viter,  en  analyse  chimique 
et  aussi  en  pharmacie,  de  lui  substituer  un  acetate  plus  ou  moins  effleuri 
(qui  a  ses  teneurs  en  plomb  et  en  acide  acetique  augmentees).  R.  Cr. 


Cbimie  ana lytique. 

Identification  par  microcristalloscopie  du  brome  en  solution 
chloroformique.  Deniges  (Georges).  Bull.  Trav.  Soc.  Pharm.  Bordeaux, 
1939,  77,  n°  1,  p.  10.  —  Une  solution  chloroformique  d’anthrackne  contenant 
des  vapeurs  de  brome  laisse,  en  s’evaporant  sur  une  lame  de  verre,  des 
aiguilles  jaunes  de  derive  dibrom6  du  carbure  aromatique.  Dans  les  memes 
conditions,  le  chlore  fournirait  des  aiguilles  blanches  du  derive  chlore 
correspondent.  R.  R. 

Reactions  microeristallines  trfts  sensibles  du  bismuth  <  t  de 
l’antimoine  libres  ou  combines.  Deniges  (G.).  Bull.  Trav.  Soc.  Pharm. 
Bordeaux,  1939,  77,  n°  2,  p.  65.  —  Ces  deux  metallo'ides  donnent,  avec 
Fiode,  en  solution  alcoolique,  des  triiodures  dont  les  variations  de  nature 
et  d’aspect,  sous  l’influence  des  vapeurs  d’ammoniac,  puis  d’acide  chlorhy- 
drique,  sont  morphologiquement  caracteristiques  au  microscope.  Si  les  ions 
metalloidiques  sont  en  combinaison,  et  non  a  l’etat  pur,  on  les  traite  au 
prealable  par  l’acide  chlorhydrique  ou  par  l’acide  iodhydrique. 

R.  R. 

La  reaction  du  soufre  libre.  Van  Italue  (L.).  Journ.  Pharm.  et  Ckim., 
1939,  8®  ser.,  29,  p.  97-100.  R.  Cr. 

Essai  polarimtHrfque  des  vins.  Canals  (E.)  et  Collet  (H.).  Journ. 
Pharm.  et  Chim.,  1939,  8e  ser.,  29,  p.  385-390.  —  Les  matures  reductrices  du 
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vin  deftqut,  actives  sur  la  lumifere  polariste,  sont  surtout  constitutes  par 
du  sucre  interverli  et  non  du  ltvulose  seul.  A  la  rotation  de  ces  matiferes 
rtductrices  s’ajoute  celle  de  l’ion  tartrique  restt  en  solution  dans  le  filtrat. 

R.  Ca. 


Chimie  vigitale. 

Les  poids  nioltculaires  de  la  canavaline  et  des  concanava- 
lines  A  et  B.  The  molecular  weights  of  canavalin,  concanavalin  A,  and 
concanavalin  B.  Sumner  (J.  B.),  Gral£n  (N.)  et  Eriksson-Qubnsal  (I.  B.).  Joum. 
of  biol.  Chem.,  1938,  125,  n°  1,  p.  45.  —  Les  trois  globulines  de  la  «  ftve 
Jacques  »  :  canavaline  et  concanavalines  A  et  B  ont  ttt  ttudites  en  vue  de 
determiner  leurs  poids  moltculaires ;  ceux-ci  ont  ttt  trouvts  respectivement 
de  113.000,  96.000  et  42.000.  R.  L. 

Composts  dtrivts  de  la  canaline  et  de  la  canavanine.  Com¬ 
pounds  related  to  canaline  and  canavanine.  Borek  (E.)  et  Clarke  (H.  T.). 
Joum.  of  biol.  Chem.,  1938,  125,  n°  2,  p.  479.  —  On  sait  qu’en  1929,  Kitagawa 
etses  collaborateurs  ont  isolt  de  la  «  ffeve  Jacques  »  ( Canavalia  ensiformis)  un 
amino-acide,  la  canavanine,  qui  peut  ttre  dtcompost,  sous  l’influence  d’un 
enzyme  prtsent  dans  le  foie,  en  urte  et  en  un  amino-acide,  la  canaline.  La 
prtparation  d’ethers  carboxylts  a  partir  de  l’hydroxylamine  et  de  l’hydroxy- 
guanidine  permet  de  prtciser  certains  groupes  constitutifs  de  la  canavanine 
et  de  la  canaline.  R.  L. 

Le  mttabolisme  des  amides  dans  les  plantes  vertes.  II.  I.es 
amides  de  la  feuille  de  rhubnrbe.  The  metabolism  of  amids  in 
green  plants.  II.  The  amids  of  rhubarb  leaf.  Vickery  (H.  B.),  Pucher  (G.  W.), 
Leavenworth  (C.  S.)  et  Wakerman  (A.  J.).  Joum.  of  biol.  Chem.,  1938,  125, 
n°  2,  p.  527.  —  En  comparaison  avec  les  recherches  anttrieures  faites  avec 
la  feuille  de  tabac,  le  mttabolisme  des  amides  a  ttt  ttudit  dans  la  feuille  de 
rhubarbe;  la  synthtse  de  ces  substances  parait  se  faire  a  partir  de  I’ammo- 
niaque,  d’un  compost  carbont  inconnu  et  des  produits  de  dtcomposition 
protidiques.  Sptcialement  dans  la  synthtse  de  la  glutamine  n’interviennent 
ni  le  glucose,  ni  les  produits  de  la  photosynthtse.  R.  L. 

Les  acides  organiques  de  la  rhubarbe  (Rheum  hybridum). 
III.  Le  comportement  des  acides  organiques  pendant  la  culture 
des  reuilles.  The  organic  acids  of  rhubarb  (Rheum  hybridum).  III.  The 
behavior  of  the  organic  acids  during  culture  of  excised  leaves.  Pucher  (G. 
W.),  Wakeman  (A.  S.)  et  Vickery  (H.  B.).  Joum.  of  biol.  Chem.,  1938,  126,  n°  1, 
p.  43.  —  Les  acides  organiques  de  la  feuille  de  rhubarbe  diminuent  pendant 
la  culture  dans  l’eau  et  a  l’obscuritt;  ils  augmentent  par  contre  si  l’eau 
contient  du  glucose.  Dans  l’eau  et  k  la  lumitre,  ils  augmentent  aussi.  Le 
mttabolisme  de  l’acide  malique  dans  les  feuilles  de  rhubarbe  n’est  pas  le 
mtme  que  dans  le  tabac.  On  n’a  trouvt  aucune  preuve  de  relation  entre  le 
mttabolisme  de  ces  acides  et  celui  des  prottines.  R.  L. 

Les  alcalo'ides  de  l’ergot.  XIV.  Les  positions  des  doubles  liai¬ 
sons  et  du  groupe  carboxyle  dans  l’acide  lysergique  et  son 
isomtre.  La  structure  des  alculoides.  The  ergot  alkaloids.  XIV.  The 
positions  of  the  double  bond  and  the  carboxyl  group  in  lysergic  acid  and  its 
isomer.  The  structure  of  the  alkaloids.  Craig  (L.  C.),  Shedlovsky  (T.),  Gould  Jr. 
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(R.  G.)  et  Jacobs  (W.  A.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  125,  n°  1,  p.  289.  — 
L’acide  lysergique  et  les  alcalo'ides  du  groupe  de  l’ergotoxine  possAdent  une 
double  liaison  en  position  5-10,  tandis  que  l’acide  isolysergique  et  les  alca- 
lo'ides  du  groupe  de  l’ergotinine  possAdent  une  double  liaison  en  position 
9-10.  Des  precisions  sont  Agalement  fournies  quant  Si  la  constitution  de  ces 
diffArents  corps.  R.  L. 

Les  alcalo'ides  de  l’ergot.  XVI.  Nouvelles  etudes  sup  la  syn- 
thCse  des  corps  en  rapport  avec  l’acide  lysergique.  The  ergot 
alcaloids.  XVI.  Further  studies  of  the  synthesis  of  substances  related  to 
lysergic  acid.  Jacobs  *V.  A.)  et  Gould  (R.  G.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938, 126, 
n°  1,  p.  67.  —  La  synthese  de  l’ergotine  ayant  AtA  realist,  on  a  essayA  d’y 
inclure  les  groupements  de  substitution  presents  dans  1’acide  lysergique,  en 
particulier  le  groupement  carboxyle  en  position  7  dans  l’anneau  D. 


La  proteine  du  virus  de  1%  mosaique  de  «  l’Aueuba  »  Isolde 
des  raeines  de  tomates  malades,  cultivecs  «  in  vitro  ».  Aucuba 
mosaic  virus  protein  isolated  from  diseased  tomato  roots  grown  in  vitro. 
Stanley  (W.  M.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  126,  n°  1,  p.  125.  —  Cultivees  A 
l’etat  isoie  ou  dans  des  conditions  normales(en  serre),  les  raeines  de  tomates 
atteintes  de  la  mosaique  de  V Aucuba  permettent  l’extraction  d’une  proteine 
A  grosse  molecule  que  l’on  retrouve  egalement  dans  les  feuilles  atteintes, 
mais  dans  des  proportions  plus  faibles  d’environ  20  °/0.  R.  L. 

Hemicelluloses  de  1’enveloppe  de  la  graine  de  eotonnier. 

Hemicelluloses  from  cottonseed  hulls.  Anderson  (E.),  Hechtman  (J.)  et  Seeley 
(M.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  126,  n°  1,  p.  175.  —  Deux  hemicelluloses 
ont  et6  extraites  de  1’enveloppe  de  la  graine  de  eotonnier,  puis  analysees 
aprAs  traitement  A  la  vapeur  de  brome ;  dans  ces  conditions,  il  fut  trouve 
respectivement  pour  chacune  d’elles  90,70  et  91,15  de  xylane  et  10,00  et  11,68 
d’acide  uronique.  R.  L. 

Chlmio  biologiquo. 

La  teneur  en  plomb  du  sang  humain.  The  lead  content  of  human 
blood.  Willoughby  (C.  E.)  et  Wilkins  Jr.  (E.  S.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938, 
124,  n°  3,  p.  639.  —  Le  dosage  du  plomb  fut  effectuA  sur  189  echantillons  de 
sang  de  sujets  ne  prAsentant  aucune  raison  d’etre  intoxiquAs  par  le  plomb. 
Les  chiffres  trouvAs  oscillArent  de  0  A  0  milligr.  09  de  Pb  pour  100  gr.  de 
sang,  avec  frequence  plus  grande  d’Achantillons  renfermant  0  milligr.  03 
A  0  milligr.  04  de  Pb.  R.  L. 

Activity  «  anti-black  tongue  »  de  diff<6rents  dArivAs  de  la 
pyridine.  Anti-black  tongue  activity  of  various  pyridine  derivatives. 
Wooley  (D.  W.),  Strong  (F.M.),  Madden  (R.  J.)  etELVEHJEM  (G.  A.).  Journ.  of  biol. 
Chem.,  1938,  124,  n°  3,  p.  715.  —  La  «  black  tongue  »  des  chiens  ou  pellagre 
expArimentale  est  guArie  par  absorption  (voie  buccale)  d’acide  nicotinique, 
de  nicotinamide,  d’amide  N-mAthyl  de  l’acide  nicotinique,  de  glucosido- 
iodure  de  nicotinamide  et  d’acide  nicotinurique.  La  j3-picoline  est  Agalement 
active,  mais  sensiblement  moins  que  l’acide  nicotinique.  La  trigonelline,  la 
pyridine,  1’acide  quinolinique  et  toute  une  sArie  d’autres  dArivAs  de  la  pyri¬ 
dine  se  sont  montrAs  sans  action  A  des  doses  trois  A  quatre  fois  supArieures 
A  celles  qui  furent  employAes  pour  l’acide  nicotinique  (50  milligr.  par  jour.) 

R.  L. 
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Relation  entre  la  vitamine  B,  et  le  facteur  acide  gras  non 
saturd.  The  relation  between  vitamin  Be  and  the  unsaturated  fatty  acid 
factor.  Birch  (T.  W.).  Jour,  of  biol.  Chem.,  1938,  124,  n°  3,  p.  775.  —  La 
gudrison  de  ladermatite  analogue  A  Tacrodynie  apparait  sous  la  ddpendanee 
de  deux  facteurs  :  l’un  hydrosoluble,  A  reaction  basique  est  la  vitamine  B„ 
l’autre  liposoluble  est  identique  aux  acides  gras  non  saturds  de  Burr  et 
Burr  et  au  facteur  antidermatite  de  Hogan  et  Richardson.  R.  L. 

Mdthode  pour  le  dosage  dans  l’urine  humaine  de  l'aeide 
nicotinique,  de  la  nicotinamide  et  proba£>lement  aussi  de 
quelques  autres  substances  voisines  de  la  pyridine.  A  method 
for  the  determination  of  nicotinic  acid,  nicotinamide,  and  possibly  other 
pyridine-like  substances  in  human  urine.  Vilter  (S.  P.),  Spies  (T.  D.)  et 
Mathews  (A.  P.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  125,  n°  1,  p.  85.  —  L’aeide  nico¬ 
tinique,  la  nicotinamide  et  quelques  corps  voisins  donnent  avec  le  2-4-dini- 
trochlorobenzdne  une  reaction  colorde  qui  permet  d’en  effectuer  le  dosage 
dans  les  conditions  precisees  dans  cette  note.  R.  L. 

Experiences  au  moycn  d’un  regime  simplifies  concernant  le 
facteur  de  croissanee  prdvenant  la  paralysie  des  poulets. 

Experiments  with  a  factor  promoting  growth  and  preventing  paralysis  in 
chicks  on  a  simplified  diet.  Jukes  (T.  H.)  et  Babcock  Jr  (S.  H.).  Journ.  of  biol. 
Chem.,  1938,  125,  n°  1,  p.  169.  —  Le  principe  actif  contre  la  paralysie  des 
poulets  se  trouve  aussi  bien  dans  la  fraction  liposoluble  extraite  du  soja  que 
dans  la  fraction  hydrosoluble  de  la  farine  de  luzerne  (alfafa).  R.  L. 

La  chimic  des  bacilles  luberculeux.  LIII.  fitudes  sur  les  phos- 
phalides  du  bacille  tuberculeux  humain.  The  chemistry  of  the 
lipids  of  tubercle  bacille.  LIII.  Studies  on  the  phosphatide  of  the  human 
tubercle  bacillus.  Anderson  (R.  J.),  Lothrop  (W.  C.)  et  Creighton  (M.  M.). 
Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  125,  n°  1,  p.  299.  —  Les  phosphatides  du  bacille 
tuberculeux  humain  paraissent  constituds  par  un  acide  mannose-glycdrol- 
diphosphorique  et  un  acide  manninositose-phosphorique.  R.  L. 

La  'repartition  du  soufre  dans  la  casdine,  la  lactalbumine, 
l’edestine  et  la  papaine.  The  distribution  of  the  sulfur  in  casein,  lactal- 
bumin,  edestin,  and  papain.  Kassell  (B.)  et  Brand  (E.).  Journ.  of  biol.  Chem., 
1938,  125,  n*  2,  p.  433.  —  Les  proportions  de  soufre  contenues  dans  la 
caseine,  la  lactalbumine,  l’ddestine  et  la  papaine  ont  6t 6  ddtermindes  sous 
forme  de  cystine,  de  cysteine  et  de  methionine  par  diverses  methodes  dont 
la  valeur  est  discutde.  R.  L. 

La  nature  de  la  vitamine  A  dans  1’huile  de  foie  de  morue.  The 

nature  of  vitamin  A  in  cod  liver  oil.  Tischer  (A.  0.).  Journ.  of  biol.  Chem., 
1938,  125,  n°  2,  p.  475.  —  L’huile  de  foie  de  morue  donne  par  distillation 
deux  passages  de  vitamine  A  a  des  temperatures  differentes,  ce  qui  laisse  h 
penser  que  cette  vitamine  se  trouve  au  moins  sous  deux  formes  :  forme 
alcool  et  forme  ester.  L’ester  de  vitamine  A  constitue  3  «/»  des  esters  totaux. 

R.  L. 

Dosage  simplifie  du  laetate  dans  le  sang  humain  normal.  A 

simplified  estimation  of  lactate  in  normal  human  blood.  Edwards  (H.  T.). 
Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  125,  n°  2,  p.  561.  —  L’aeide  lactique  engage  dans 
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les  lactates  peut  6tre  dosA  sans  traitement  par  la  chaux  et  le  sulfate  de 
•cuivre.  On  opfere  sur  1  cm*  de  sang  dilu6,  et,  aprfes  defecation  par  l’acide 
tungstique,  on  termine  selon  la  technique  habituelle.  R.  L. 

Propriety  de  la  vitamine  antihemorraelque  (Vitamine  K). 

Properties  of  the  antiheraorrhagic  vitamin  (Vitamin  K).  Klose  (A.  A.), 
Almqi  ist  (H.  J.)  et  Mecchi  (E.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  125,  n°  2,  p.  681.  — 
La  vitamine  K  ne  contient  pas  de  groupements  alcool,  phenol  ou  carbonyle, 
mais  possede  probablement  une  liaison  Athylenique.  R.  L. 

Mise  en  Evidence  d’un  nouveau  facteur  de  d&veloppement 
ndeessaire  aux  poulets.  Evidence  of  a  new  gravth  factor  riquired  by 
•chicks.  Stohstad  (E.  L.  R.)  et  Manning  (P.  D.  V.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938, 
125,  n°  2,  p.  687.  —  Dfes  la  naissance  des  poulets  regurent  des  regimes  con- 
tenant  des  vitamines  A,  D,  K,  B„  B,  ainsi  que  de  la  riboflavine  et  du  facteur 
antiencAphalomalacique  en  quantity  au  moins  6gales  A  celles  n6cessaires  A 
la  croissance  maximum.  L’addition  a  ces  regimes  de  levure,  de  son  de  riz, 
■de  son  de  bl6,  de  luzerne  sAch^e  ou  de  remoulage  permet  une  meilleure 
croissance  des  animaux  dont  le  poids  peut  atteindre  le  double  du  poids  cor- 
respondant  au  regime  de  base,  la  mortality  ytant  par  ailleurs  nettement 
diminu^e.  Ces  faits  sont  en  faveur  de  l’existence  d’un  facteur  de  croissance 
nouveau  necessaire  aux  poulets.  R.  L. 

Quelques  observations  sur  le  facteur  antidermatite  des  pou¬ 
lets.  Some  observations  on  the  chick  antidermatitis  factor.  Woolley  (D. 
W.),  Waisman  (H.  A.),  Milselsen  (0.)  et  Elvehjem  (C.  A.).  Journ.  of  biol.  Chem., 
1938,  125,  n°  2,  p.  715.  —  Les  recherches  faites  sur  la  nature  du  facteur  anti¬ 
dermatite  des  poulets  montrent  que  ce  facteur  est  acide  et  contient  un  ou 
plusieurs  groupements  oxhydryles.  Soluble  dans  l’acide  acAtique  cristalli- 
sable,  1’acAtone  anhydre,  l’acAtate  d’Athyle,  le  dioxane,  l’alcool  absolu,  inso¬ 
luble  dans  l’yther,  le  benzAne,  le  chloroforme,  il  est  adsorbe  par  le  charbon ; 
son  d6riv6  acAtylA  distille  A  100°  sous  10-*  mm.  de  mercure  et  ses  sels  de 
baryum  et  de  zinc  sont  solubles  dans  l’alcool  absolu.  R.  L. 

Activation  des  enzymes.  IV.  L’enzyme  arginolytique  de  la 
«  fftve  Jacques  ».  Activation  of  enzymes.  IV.  The  Jack  bean  arginolytic 
enzyme.  Stock  (C.  C.),  Perkins  (M.  E.)  et  Hellerman  (L.).  Journ.  of  biol.  Chem., 
1938,  125,  n°  2,  p.  573.  —  L’urAase  cristallisAe  de  la  fAve  Jacques  renferme 
une  arginase  dont  1'activitA  est,  comme  celle  de  l’arginase  du  foie,  augmentee 
par  les  ions  Co,  Mn,  Ni.  L’addition  de  certains  ions  mAtalliques  au  melange 
arginine-arginase  modifle  la  courbe  des  pH  actifs.  II  a  etA  Atabli  que  la  sta¬ 
bility  relative  des  complexes  formas  par  l’arginine  et  les  ions  Co,  Ni,  Mn  est 
dans  l’ordre  :  Ni++>Co++>Mn++.  R.  L. 

Pharmacologic. 

Recherches  sur  des  esters  d’amino-alcools  doues  de  pro- 
pridtds  spasmoiytiques.  Halpern  (B.  N.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Thir., 
1938, 59,  p.  149-194.  —  fitude  des  propriAtAs  spasmoiytiques  de  plus  de  60  corps 
-appartenant  chimiquement,  pour  la  plupart,  au  groupe  d’esters  d’amino- 
alcools.  La  sArie  des  acides  a-phAnylaliphatiques  du  type  CH  —  COOH 
donne,  en  gAnAral,  les  esters  les  plus  intAressants.  Etude  approfondie  de 
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l’a-ph£nyl-val6rate  du  diAthylamino-Athanol,  corps  prAsentant  le  coefficient 
thArapeutique  le  plus  avantageux.  C’est  un  corps  peu  toxique.  Sur  l’intestin, 
1’utArus,  la  vessie  isolAe,  son  action  antagoniste  s’exercfi  aussi  bieri  vis-A-vis 
de  l’ac^tylcholine  (poison  neurotrope)  que  vis-A-vis  de  BaCl,  (poison  mus- 
culotrope).  II  est  Agalement  capable  de  faire  cesser  in  vivo  le  spasme  des 
organes  vAgetatifs  (intestin,  vessie),  provoquA  par  une  injection  de  pilocar¬ 
pine,  d’actHylcholine,  de  BaCl,.  L’6tude  radiologique  sur  l’animal  montre 
qu’A  des  doses  Aquivalentes,  le  spasmolytique  synthAtique  agit  davantage 
que  la  papaverine  et  au  moins  autant  que  l’atropine  sur  la  motilitA  et  le 
transit  du  tractus  digestif.  L’action  de  ce  corps  sur  les  terminaisons  du  sys- 
tfeme  parasympathique  est  dissociAe  et  elective  :  a  peine  2-3  fois  moins  efficace 
que  l’atropine  sur  le  spasme  ac6tylcholinique  de  l’intestin  isole,  il  est  au 
moins  200  fois  moins  actif  sur  le  cceur  et  presque  5.000  fois  moins  mydria- 
tique  que  1’alcalo'ide  de  la  belladone.  Le  demembrement  de  la  molecule 
permet  de  conclure  que  c’est  la  fonction  ester  d’aminoalcool  qui  est 
substratum  des  proprietes  spasmolytiques,  puisque  ni  l’a-phenylvaierate 
de  sodium,  ni  le  diethylaminoethanol  ne  sont  dou6s  de  la  moindre  propriete 
spasmolytique.  P.  B. 

Action  du  pip£ridom£tliyl-3-benzodioxane  (933 P.)  sur  1'oeil 
enuciee  de  grenouille.  Moisset  de  Espanes  (E.).  Arch,  internat.  Pharm . 
et  Th6r.,  1938,  59,  p.  482-487.  —  Effet  myotique  durable,  persistant  aprAs 
lavage  A  la  solution  de  Ringer  et  en  rapport  avec  la  concentration  employee. 
Diminution,  sans  inversion,  de  l’effet  mydriatique  de  l’adrenaline. 

P.  B. 


Itecherches  pharmacologiques  sur  les  alcaloides  du  seigle 
ergots.  II.  Action  de  1’ergobasine  sur  le  cceur.  Donatelli  (L.). 
Arch,  internat.  Pharm.  et  Thir.,  1938,  59,  p.  461-481.  —  Sur  le  cceur  isole  de 
grenouille  et  de  crapaud,  action  chronotrope  negative  et  inotrope  positive 
de  1’ergobasine.  Sur  le  cceur  isole  de  mammifAres,  action  chronotrope  nega¬ 
tive  suivie  d’une  augmentation  de  la  frequence  des  contractions,  sans  modi¬ 
fications  de  l’amplitude  ou  avec  une  diminution  fugace  et  lAgAre. 

P.  B. 

Itecherches  pharmacologiques  sur  les  alcaloides  du  seigle 
ergots.  III.  Le  mgranisme  d’action  de  1’ergobasine  sur  le 
cceur.  Donatelli  (L.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Thir.,  1938,  60,  p.  73-94.  — 
Action  chronotrope  et  inotrope  positive  initiale  due  A  une  stimulation  de  la 
fibre  myocardique  et  des  centres  moteurs  autonomes  et  action  chronotrope 
et  inotrope  negative  tardive  due  en  partie  A  une  excitation  du  vague,  et  en 
partie  A  une  inhibition  des  centres  moteurs  autonomes  et  des  fibres  muscu- 
laires.  P.  B. 

Action  pharmacologique  de  1’eau  lourde.  V.  Taux  de  satu¬ 
ration  calorisjCne  ct  influence  de  l’ergotoxine.  Barbour  (H.  G.)  et 
Rice  (Lillie  E.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  62,  p.  292-300.  —  La  saturation 
du  corps  de  la  souris  avec  de  l’eau  lourde  augmente  le  metabolisme.  L’ergo¬ 
toxine  supprime  l’action  calorigAne  de  l’eau  lourde.  P.  B. 
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Action  des  anesthdsiques  locaux  sur  la  cellule  vegdtale. 

TROISIEME  NOTE 

J fctude  de  V action  qu’exercent  le  chlorhydrate  et  d’autres  sels 
de  cocaine  aur  les  cellules  d’Elodea  canadensis.  Mise  en  evi¬ 
dence  d’une  «  action  toxique  potentielle  » .  Influence  de  la 
concentration  du  toxique  sur  l’apparition  de  ce  phenomena 
d'  adaptation. 

Apr&s  les  constatations  faites  sur  les  cellules  d’un  champignon, 
Ascoidea  rubescens  [H^miascomycfete]  0),  il  importait  de  verifier 
l’existence  de  faits  semblables  («  action  potentielle  »,  «  ph6nom£ne  de 
sortie  »)  sur  d’autres  tissus  vegetaux  d ’organisation  superieure.  Nous 
avons  finalement  choisi  pour  ces  recherches  Elodea  canadensis  (Hydro- 
chariddes)  dont  les  feuilles  permettent  un  examen  direct  des  courants 
cytoplasmiques. 

*  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 

1.  J.  Regnier,  P.  Gavaudan  et  A.  Quevauviller.  C.  B.  Soc.  Biol.,  1939,  130, 
p.  1540  ;  1939,  131,  p.  65,  et  Bull.  Sc.  pharmacol.,  1939,  46,  p.  321-327. 

Bull.  Sc.  Pharm.  ( Novembre  1939).  29 


450  JEASI  REtiMER,  ROBERT  DAVID  et  SUZANNE  BAZIN 

Pour  ces  essais,  nous  avons  utilise  des  feuilles  entires,  intactes, 
ni  trop  vieilles  ni  trop  jeunes,  dltachles  au  moins  deux  heures  a 
l’avance,  conserves  dans  l’eau  de  conduite,  A  la  temperature  du 
laboratoire  et  k  la  lumilre  artificielle.  De  cette  fagon  l’intensite  des 
mouvements  protoplasmiques  (mouvements  circulaires  de  coulee  le 
long  des  parois),  facilement  appreciable  par  l’entralnement  des 
chloroplastes,  reste  pratiquement  la  meme  pendant  plus  de  vingt- 
quatre  heures. 

Pour  suivre  l’action  du  toxique,  on  place  la  feuille  entre  lame  et 
lamelle,  sur  la  platine  du  microscope  edaire  a  la  lumide  artificielle, 
on  met  au  point  les  cellules  voisines  des  bords  de  la  feuille  et  on 
realise  une  perfusion  continue  en  deposant,  sur  le  bord  de  la  lamelle, 
une  goutte  de  solution  toutes  les  quatre  minutes,  et  en  aspirant  au  bord 
oppose  par  une  bande  de  papier  filtre. 

Les  solutions  de  •  chlorhydrate  de  cocaine,  utilisees,  etaient  aux 
concentrations  suivantes  :  4  p.  100,  1  p.  100,  1  p.  250,  1  p.  400, 
1  p.  500,  1  p.  600,  1  p.  750,  1  p.  1.000,  1  p.  5.000,  1  p.  10.000, 
1  p.  20.000,  1  p.  40.000.  Prepares  au  moment  de  l’emploi  dans  l’eau 
de  conduite,  elles  etaient  ajustees  au  pH  de  cette  eau  :  7,6. 

Les  resultats  obtenus  sont  les  suivants  : 

En  maintenant  le  tissu  au  contact  de  la  solution  toxique  pendant 
des  durees  de  l’ordre  de  deux  ou  trois  heures,  deux  sortes  de 
phenomlnes  se  produisent  : 

1°  Apparition  trls  rlgulifere,  dans  les  vacuoles,  d’un  grand  nombre 
de  grains  refringents,  soumis  A  de  vifs  mouvements  browniens  (2). 
Ce  phenomlne  apparait  sous  l’influence  de  toutes  les  solutions  utilises, 
mime  des  plus  dilutes  (1/10.000  et  1/20.000).  Apres  un  certain  temps 
de  contact  avec  les  solutions  les  plus  fortes  (1/100  et  4/100)  le  mouve- 
ment  de  ces  grains  est  arrltl. 

2°  Dans  beaucoup  de  cas,  ralentissement  des  mouvements  de  coulee 
du  cytoplasme,  puis  reprise  de  la  rapiditl  primitive  de  ces  mouve¬ 
ments  (solutions  k  1/1.000,  1/750,  1/500). 

Ralentissement,  arrlt  complet,  puis  reprise  (1/750,  1/600,  1/500). 

Ralentissement,  arret  definitif  (1/400  et  au-dessus). 

Ce  sont  ces  phlnomlnes  de  reprise  que  nous  avons  particulilrement 
Itudils.  Nous  pensons  Itre  en  droit  de  les  rapprocher  des  «  actions 
toxiques  potentielles  »  non  seulement  par  la  cessation  de  Taction 
produite,  malgrl  la  persistance  du  contact  avec  la  solution  toxique, 
mais  encore  en  raison  des  deux  faits  suivants  : 

a)  Arrlt  secondaire  du  mouvement  cytoplasmique  apres  reprise 

2.  Ces  grains  sont,  probablement,  d’origine  analogue  4  ceux  observes  par  divers 
auteurs,  entre  autres  '  Et.  Lebeomd  (C.  B.  Soc.  Biol.,  1928,  98,  p.  672),  Alb. 
Huilleret  (C.  B.  Soc.  Biol.,  1928,  99,  p.  1829),  G.  Mangenot  (C.  B.  Soc.  Biol., 
1929,  101,  p.  476),  dans  les  cellules  de  spirogyres  sous  l’action  de  la  canine. 
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rspontan^e  par  traitement  avec  une  solution  de  titre  plus  fort  que 
celle  en  presence  de  laquelle  la  reprise  s’est  produite. 

b )  Arret  secondaire,  pr6c4dant  la  reprise  definitive  du  mouve- 
ment  cytoplasmique,  par  lavage  avec  l’eau  de  conduite  aprks  la  reprise 
spontan6e  en  presence  du  toxique.  Ce  point  particulier  a  ete  verifie 
avec  des  solutions  A  1/1.000,  1/750,  1/500. 

Ces  phenomknes  etant  ainsi  mis  en  evidence  pour  des  concentra¬ 
tions  bien  determinees,  il  etait  possible  de  les  utiliser  pour  comparer 
a  celle  du  chlorhydrate  de  cocaine  les  activites  d’autres  sels  orga- 
niques  de  la  m^me  base. 

Les  essais  ont  ete  effectues  avec  des  solutions  equivalentes  en 
base,  de  chlorhydrate,  de  phenylbutyrate,  de  phenylpropionate,  de 
citrate  et  de  gluconate  de  cocaine,  prepares  dans  l’eau  de  conduite, 
•et  ajustees  au  mime  pH  7,6  que  cette  eau. 

Pour  chaque  concentration  de  chaque  sel,  cinq,  dix  ou  m^me  quinze 
essais  ont  ete  effectues.  Nous  avons  pu,  ainsi,  donner,  par  des  pourcen- 
tages,  une  idee  de  la  proportion  des  cas  oil  le  phenomkne  etudii 
apparait.  D’une  fagon  generate,  les  nouveaux  sels  etudies  ont  donne 
lieu  a  la  mise  en  evidence  des  marries  phenomines  que  le  chlorhy- 
-drate.  Mais  le  titre  des  solutions  necessaires  pour  obtenir  la  m&me 
action  varie  fortement  suivant  les  sels. 

Le  tableau  suivant  exprime  les  resultats  obtenus  en  fonction  des 
concentrations  moieculaires  en  base,  en  considerant  uniquement 
l’influence  sur  les  mouvements  cytoplasmiques  :  Action  nulle,  Action 
potentielle  (ralentissement  ou  arret  spontanement  reversibles,  au 
•contact  m^me  de  la  solution),  Arret  difinitif  (en  presence  de  la  solu¬ 
tion). 

Ainsi,  les  faits  suivants  sont  mis  en  evidence  : 

a)  Si  l’on  considkre  la  concentration  &  partir  de  laquelle  se  fait 
•sentir  le  ralentissement  des  mouvements  protoplasmiques,  on  voit 
•que  le  gluconate  est  moins  actif  que  le  citrate,  le  chlorhydrate  et  le 
phenylpropionate,  eux-memes  moins  actifs  que  le  phenylbutyrate. 

b)  Si  l’on  considkre  la  concentration  a  partir  de  laquelle  se  produit 
1’arret  definitif,  on  voit  que  le  gluconate  est  moins  actif  que  le  citrate, 
•qui  I’est  moins  que  le  chlorhydrate,  lui-m6me  moins  que  le  phenyl¬ 
propionate  et  le  phenylbutyrate. 

c)  En  considerant  les  concentrations  pour  lesquelles  1’  «  action 
potentielle  »  se  produit  dans  tous  les  cas,  c’est-k-dire  les  concentra¬ 
tions  qui  donnent  dans  tous  les  essais  un  ralentissement  ou  un  arr£t 
reversible  en  presence  m£me  de  la  solution,  l’ordre  indique  prece- 
demment  se  retrouve. 

II  faut  remarquer  qu’en  deck  de  ces  concentrations  (solutions  plus 
faibles)  subsiste  pour  certains  essais  une  action  nulle,  et  qu’au  delk 
■(solutions  plus  fortes)  commencent  k  apparattre  les  arrets  definitifs. 
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Les  conclusions  suivantes  peuvent  done  6tre  admises  : 

1°  Pour  ce  qui  concerne  l’activit^  des  diff^rents  sels,  les  resultats 
presents  coincident  tout  a  fait  avec  ceux  pr6c6demment  trouv^s  sur 
la  cornee  du  la  pin,  sur  le  nerf  de  grenouille  et  sur  Ascoidea  rubescens. 

2°  Ces  resultats  concordent  en  meme  temps  avec  nos  propres  hypo¬ 
theses  sur  le  mecanisme  de  1 ’action  exerc^e  par  le  changement  des 
acides  et,  pour  une  certaine  part,  avec  celles  soutenues  par  quelques 
auteurs  pour  ce  qui  concerne  le  mecanisme  d’action  des  poisons 
potentiels.  C’est  ainsi  que  H.  Paffrath  (3),  se  fondant  sur  la  theorie 
de  Straub  (4 5),  suivant  laquelle  la  r&versibilite  spontanee  du  ph6no- 
mfene  envisage  se  produit  par  etablissement  d’un  equilibre  entre  les 
concentrations  (potentiels)  du  toxique  &  l’interieur  et  &  l’exterieur  de 
la  cellule,  en  deduit  que  les  substances  penetrant  lentement  dans  la 
cellule  doivent  produire  des  actions  potentielles  plus  frequentes  que 
les  substances  penetrant  rapidement.  Or,  en  nous  plagant  ici  simple- 
ment  au  point  de  vue  des  doses,  nous  constatons  l’existence,  pour  le 
gluconate  et  le  citrate,  d’une  zone  d’action  potentielle  nettement  plus 
large  que  pour  le  phenylpropionate  et  le  phenylbutyrate  (*). 

3°  Les  resultats  obtenus  montrent  une  fois  de  plus  que,  pour  la  mise 
en  evidence  des  «  actions  toxiques  potentielles  »,  la  concentration  des 
solutions  mises  en  experience  joue  un  r61e  primordial. 

Cette  constatation,  qui  resulte  k  l’evidence  de  l’examen  du  tableau 
precedent,  permet  de  donner  une  explication  plausible  des  ph£nom&nes 
potentiels,  explication  au  moins  valable  pour  le  cas  etudie. 

II  apparaxt  que  les  concentrations,  pour  lesquelles  l’action  potentielle 
se  produit,  sont  celles  pour  lesquelles  la  cellule  subit  une  action 
toxique  suffisamment  forte  pour  que  cette  action  se  manifeste,  mais 
suffisamment  faible  pour  que  les  conditions  de  la  vie  ne  soient  que 
legferement  modifies.  Aprfes  un  certain  trouble,  d’autant  plus  pro- 
noned  et  plus  prolong^  que  les  concentrations  sont  moins  faibles  (6), 
la  cellule  finit  par  s’accommoder  de  la  presence  de  la  faible  quantity 

3.  H.  Paffrath  :  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1930,  158,  p.  304. 

4.  Voir,  3  ce  sujet,  les  indications  bibliographiques  donneos  dans  la  publication 
prdeedente  :  J.  Register,  P.  Gavaudan  et  A.  Quevacviixer.  Bull.  Sc.  pharmacol., 
juillet  1939,  46,  p.  321. 

5.  II  faut  cependant  remarquer  que  les  actions  potentielles  obtenues  avec  le 
phenylbutyrate  et  le  phenylpropionate  sont  plus  nettes  que  celles  obtenues  avec 
le  gluconate  et  surtout  le  citrate.  Par  exemple.  aprfes  la  reprise  spontanee,  les 
mouvements  cytoplasmiques  sont  plus  vifs  avec  les  deux  premiers  sels  qu’avec  les 
deux  derniers. 

6.  II  est  bien  evident  que  la  «  surprise  »  de  la  cellule  se  manifeste  aussi  longtemps 
que  de  nouvelles  quantites  du  toxique  se  flxent  sur  ou  dans  cette  cellule.  A  partir 
d’un  certain  moment  l’equilibre  est  etabli  entre  l’interieur  et  I’exterieur  cellulaire, 
le  poison  ne  se  fixe  plus  et  s’il  n’est  qu’en  petite  quantite  la  cellule  s’y  adapte. 

C’est  evidemment  cette  notion,  indiscutable,  qui  est  3  l’origine  de  la  conception 
de  W.  Straub. 

Mais  cette  notion  qui,  dans  l’esprit  de  l’auteur  allemand  a  trait  seulement  aux 
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du  poison,  et  la  -vie  reprend,  traduite  par  les  ph6nom&nes  habituels 
exterieurement  visibles.  En  degJt  de  ces  concentrations,  les  quantites 
de  toxique  fixees  sont  trop  faibles  pour  manifester  leur  presence.  Au 
del&,  elles  sont  trop  fortes  pour  que  la  cellule  puisse  spontan^ment 
s’en  accommoder.  Ces  concentrations  trop  fortes  ne  provoquent,  cepen- 
dant,  pas  toutes  une  action  irreversible.  C’est  ainsi  qu’une  solution  a 
1/250  de  chlorhydrate  de  cocaine,  pour  laquelle  n’apparait  pas  de 
retour  spontane  des  mouvements  protoplasmiques,  permet  cependant, 
apres  dix  minutes  d’action,  sous  l’inlluence  d’un  lavage  a  l’eau  de 
conduite  prolong^  pendant  vingt  minutes,  un  retour  de  la  vie. 

Avec  des  doses  encore  plus  fortes  on  obtiendrait,  enfin,  une  action 
toxique  irreversible  pour  laquelle  le  lavage,  aussi  prolonge  qu’il  soit, 
ne  permettrait  plus  le  retour  a  la  vie. 

Ainsi  pourrait-on,  en  admettant  constante  l’influence  du  facteur 
temps,  ordonner  les  concentrations  selon  leur  action,  des  plus  faibles 
aux  plus  fortes,  de  la  fagon  suivante  : 

Concentrations  insuffisantes  pour  que  1 ’action  se  manifeste. 

Concentrations  permettant,  en  presence  de  la  solution  toxique  elle- 
m£me,  un  retour  spontane  a  la  vie  (action  spontanement  reversible, 
action  potentielle). 

Concentrations  necessitant  un  lavage  de  la  cellule  pour  que  la  vie 
reapparaisse  (action  reversible  par  lavage). 

Concentrations  supprimant  la  vie  definitivement,  m£me  apres 
lavage  (action  irreversible). 

Considers  de  ce  point  de  vue,  les  «  actions  toxiques  potentielles  »• 
ne  seraient  que  de  simples  ph6nom&nes  d ’adaptation  des  cellules  h 
des  concentrations  toxiques  suffisamment  faibles  (7),  adaptation  prece- 
dee  d’un  certain  temps  d’accommodation. 


variations  du  toxique,  est  manifestement  insuffisante  pour  faire  comprendre  le 
retour  5  la  vie. 

Pour  ceci,  il  faut  de  toute  Evidence  aller  plus  loin  et  faire  intervenir  l’activit£ 
cellulaire  elle-mSme.  Pour  s’adapter,  la  cellule  peut,  5  premiere  vue,  faire  inter¬ 
venir  quatre  mScanismes  diffferents. 

EUe  peut  : 

1°  S’accommoder  de  la  presence,  en  faible  quantity,  du  toxique  ;  c’est  ce- 
mfecanisme  qui  nous  parait  le  plus  plausible. 

2°  Dfetruire  le  toxique  ;  c’est  ce  mfecanisme  qui  a  5t4  invoque  le  plus  souvent  par 
certains  continuateurs  de  W.  Straub,  notamment  par  H.  Ghemels.  Rapport  au 
Congrfes  de  Physiologie  de  Zurich,  1938,  voir  note  4. 

3°  Eliminer  le  toxique  en  le  rejetant  5  l’extferieur.  Ce  m£canisme  a  6t5  envisage, 
pour  d’autres  probifemes,  en  particulier  pour  la  coloration  vitale,  notamment  par- 
A.  Guilliermond  et  R.  Gautheret.  C.  B.  Ac.  Sc.,  1938,  206,  p.  1517  et  1601. 

4°  Rfeagir  5  I’action  du  toxique  par  une  action  contraire.  C’est  vers  la  considera¬ 
tion  de  ce  dernier  mfecanisme  que  s’orientent  M.  Tiffbneau  et  H.  Scheiner.  C.  B. 
Soc.  Biol.,  1939,  130,  p.  627. 

7.  M.  Tiffeneau  et  H.  Scheiner  (C.  B.  Soc.  Biol.,  1939,  130,  p.  627)  dans  1'exposA- 
de  leurs  travaux  sur  la  perfusion  veineuse  du  chien,  ou  sur  le  traitement  de 
fragments  d’intestin  par  des  solutions  mfedicamenteuses,  ont  dfejfe  employe,  pour 
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Pour  expliquer  les  «  phenomfenes  de  sortie  »  en  s’appuyant.  sur  ces 
notions,  il  parait  possible  d’admettre  que  la  reapparition  spontan^e 
des  phdnomenes  vitaux  visibles  est  1 ’expression  d’un  nouvel  6quilibre 
de  la  cellule,  equilibre  compatible  avec  la  vie,  mais  pourtant  leg&re- 
ment  different  de  l’equilibre  primitif,  normal,  du  fait  m&me  des 
modifications  produites  sur  la  cellule  par  l’apport  du  toxique  en 
quantite  faible.  Le  lavage,  avec  une  solution  physiologique  depourvue 
de  poison,  de  la  cellule  parvenue  au  stade  de  ce  nouvel  equilibre 
medicamenteux,  enlevcrait  la  petite  quantity  de  toxique  et,  de  ce 
fait,  creerait  &  nouveau  un  trouble  jusqu’a  ce  que  l’dquilibre  primitif, 
normal,  soit  reconstitue. 

Quoi  qu’il  en  soit,  pour  terminer,  signalons  que  les  experiences 
poursuivies,  dans  les  memes  conditions  que  precedemment,  avec  des 
solutions  de  chlorure,  de  gluconate,  de  citrate,  de  ph6nylpropionate 
et  de  ph^nylbutyrate  de  sodium,  a  des  concentrations  moleculaires 
egales  aux  plus  hautes  concentrations  utilisees  pour  les  sels  alcaloi- 
diques,  n’ont  pas  permis  de  retrouver  les  phenomenes  observes  sous 
l’influence  de  ces  derniers  sels. 

Jean  Regnier.  Robert  David.  Suzanne  Bazin. 


Analyse  chromatographique, 

Historique.  - —  Cette  methode  analytique  est  actuellement  tres  a  la 
mode  ;  de  nombreux  memoires  relatant  ses  applications  paraissent 
dans  divers  pays.  On  remarque  dans  ces  publications  que  les  recherches 
effectu6e.s  en  France  sont  passees,  a  peu  pres  toutes,  sous  silence  ;  par 
ailleurs,  on  assiste  a  des  generalisations  de  cette  methode  analytique 
qui  peuvent  la  discrediter.  Nous  allons  done  essayer  de  mettre  les 
choses  au  point. 

Certains  auteurs,  dans  les  monograpbies  et  dans  les  mises  au  point, 
tout  en  signalant  le  point  de  depart  de  cette  technique  analytique 
—  les  travaux  de  Tswett  publies  en  1906,  —  attribuent  &  Kuhn  le 
merite  d ’avoir  entrevu  les  possibility  tres  vastes  de  cette  tech¬ 
nique  ;  d’autres,  mentionnent  a  peine  les  recherches  de  Diiere  qui, 
le  premier,  a  retrouve  cette  methode  oubliee  et  a  attire  l’attention  sur 
l’interSt  qui  se  degage  de  la  methode  de  Tswett. 

Voici  les  faits.  En  1906  parut  le  memoire  de  Tswett,  intitule  : 

les  faits  qui  nous  occupent,  l’expression  «  phenomfene  d’adaptation  ».  Cette 
expression,  dont  le  sens  reste  general,  nous  parait  bien  mieux  choisie  que  celle 
cre£e  par  Strain  et  employee,  5  sa  suite,  par  la  plupart  des  auteurs.  Cette 
derniere  expression  («  ph^nomfene  potentiel  »)  a,  en  effet,  le  double  inconvenient 
de  ne  pas  exprimer  le  ph£nomene  observe  et  de  traduire  une  thfiorie  au  moins 
incomplete. 
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Analyse  par  adsorption  et  mithode  chromatographique,  dans  les 
comptes  rendus  de  la  Society  allemande  de  botanique  ;  puis,  en  1910, 
une  monographie,  dcrite  en  russe,  sous  le  titre  :  Les  chlorophylles  dans 
le  monde  vigHal  et  animal.  Aujourd’hui  encore,  on  peut  considerer 
que  rien  d’essentiel  n’a  ete  ajoute  aux  resultats  de  Tswett,  alors  pro- 
fesseur  a  l’Universite  de  Varsovie,  ni  au  point  de  vue  d’appareillage, 
ni  au  point  de  vue  de  la  nature  d’adsorbants,  ni  au  point  de  vue 
de  moyens  de  dispersion  et  de  dissolution,  ni  au  point  de  vue  de 
separation  de  produits  adsorbs,  ni  au  point  de  vue  de  solutions 
incolores,  etc.  ;  evidemment,  quelques  variantes  ont  ete  introduites, 
mais  le  champ  de  telles  ameliorations  est  infini. 

Les  applications  de  Tswett  portaient,  surtout  et  avant  tout,  sur  la 
nature,  sur  la  separation  et  sur  la  purification  des  chlorophylles. 

En  1912,  Dhere  et  Rogowski  publient  la  premiere  note  sur  Impli¬ 
cation  de  la  technique  de  Tswett  a  la  purification  des  chlorophylles 
vegetales  ;  en  1916,  Dhere  et  Vegezzi  l’utilisent  dans  la  separation 
des  chlorophylles  animales  (hepatochlorophy)les) . 

Entre  les  temps,  Palmer  et  Eckels  appliquent  cette  methode  a 
l’etude  des  carotenes  et  des  xanthophylles  des  plantes  vertes,  du 
lait,  etc.  ;  en  1892,  Palmer  donne,  dans  sa  monographie,  des  details 
techniques  interessants. 

On  en  trouvera  egalement  des  indications  precises  a  ce  sujet  dans 
les  theses  de  de  Rogowski  et  de  Vegezzi. 

Cette  tactique  a  ete  ensuite  utilisee  par  Coward  dans  ses  recherches 
sur  les  lipochromes  (1924),  par  Lasseur  et  Girardet,  en  1925,  dans 
leurs  etudes  sur  les  pigments  bacteriens  et  par  Lipmaa,  en  1926,  dans 
ses  investigations  sur  les  rodoxantines. 

En  1930  nous  avons  donne  la  description  et  la  bibliographic  de  cette 
methode  ( Traite  de  Biocolloidologie,  1,  p.  506-507),  puis  en  1931,  en 
relatant  dans  le  m6me  ouvrage  (2,  p.  404)  les  applications  des  pheno- 
mfenes  d’adsorption  k  la  separation  et  Si  la  purification  des  ferments, 
tentees  par  Willstaetter,  nous  avons  ecrit  les  lignes  suivantes  :  «  La 
methode  de  separation  decrite  ci-dessus  est,  on  le  voit,  tres  compli- 
quee.  Peut-etre  la  technique  d’adsorption,  proposee  par  Tswett  en 
1910,  conduirait  plus  facilement  au  but  ?  Cette  technique,  que  nous 
avons  etudiee  dans  le  I8r  tome  de  ce  Traite  (p.  506-508)  a  ete,  en  effet, 
appliquee,  avec  beaucoup  de  succfes,  par  Tswett  lui-meme  a  la  sepa¬ 
ration  des  differents  pigments  contenus  dans  les  extraits  des  feuilles 
fralches.  »  L’annee  suivante,  Kuhn  l’a  utilisee  dans  la  separation  des 
carotenes  d’origines  diverses,  deja  tentee,  comme  nous  l’avons  vu, 
par  Palmer,  en  1924.  Depuis  cette  date,  divers  auteurs  allemands 
ont  repandu  l’usage  de  l’analyse  chromatographique  de  Tswett. 

Bases  experiment  ales.  Comme  le  terme  forge  par  Tswett  l’indique, 
cette  technique  analytique  est  basee  sur  les  phenomenes  d’adsorp- 
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tion  C1).  Mais  cette  adsorption  est  effcctuee  d’une  maniere  particu- 
liere  :  le  liquide  chemine  de  haut  en  bas,  a  travers  les  particules 
inertes  d’un  adsorbant  choisi.  On  comprend  alors  que  les  affinites 
les  plus  accent  uees,  entre  l’adsorbant  et  les  matieres  adsorbees,  sont 
satisfaites  les  premieres  ;  une  zone  d’adsorption  superieure  se  forme  ; 


elle  est  suivie  d’autres  zones  d’adsorption,  au  fur  et  A  mesure  que  ces 
affinites  s’affaiblissent.  Lorsqu’on  introduit,  a  la  fin  de  l’adsorption, 
du  dissolvant  pur,  une  partie  de  la  substance,  adsorbs  dans  la  zone 
superieure,  est  disperse  ;  elle  a  p6n6tre  dans  la  zone  suivante  ou  son 
absence  primitive  a  permis  de  former  la  zone  superieure  ;  un  pheno- 
misne  de  deplacement  a  lieu,  la  zone  est  elargie,  et  ainsi  de  suite. 

1.  Voir  pour  les  details  notre  m£moire  sur  la  «  Sorption  ».  Bull.  Sc.  pharmacol., 
1931,  38,  p.  372,  ainsi  que  le  Traiti  de  Biocolloidologie,  3,  fascicule  1,  Paris  1933. 
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On  voit  que  les  phenomenes  d ’adsorption  s’y  trouvent  entice¬ 
ment.  L’approfondissement  de  nos  connaissances  a  ce  sujet  permettra 
de  mieux  comprendre  1 ’analyse  chromatique  de  Tswett. 

Technique.  —  Nous  allons,  successivement  et  rapidement,  examiner 
l’appareillage,  la  nature  des  substances  adsorbantes  et  des  liquides 
de  dispersion,  les  moyens  dilution,  de  separation  des  zones,  etc. 

Ce  sont  encore  les  appareils  les  plus  simples,  comme  ceux  de 
Tswett,  Dhere  et  Vegezzi  qui  sont  les  plus  maniables  ;  du  reste,  les 
variantes  proposees  ne  se  distinguent  que  par  des  details  infimes; 


Fio.  2.  —  Chromogrammes. 

a)  Non  developpe ; 

b)  Developpe  correclemenl; 

c)  Developpe  par  aspiration  trop  forte. 

chaque  cxperimentateur  peut  en  realiser  un,  avec  des  moyens  de 
fortune  que  l’on  trouve  dans  chaque  laboratoire. 

Void  les  principes  d’un  tel  appareil  (fig.  1)  : 

La  preparation  de  la  colonne  d ’adsorption  est  souvent  effectuec  par 
tatonnements  :  en  comprimant  les  poudres  introduites  par  petites 
portions  dans  le  tube  en  verre  ou  en  bois.  II  serait  preferable  de  pre¬ 
parer  une  bouillie  d’adsorbant  et  de  solvant  employes,  remplir  avec 
cette  bouillie  epaisse,  mais  fluide,  le  tube  d’adsorption  et,  en  aspirant 
moderement,  obtenir  une  compression  uniforme  et  une  homogeneite 
parfaite  de  la  colonne  d’adsorption.  Cette  colonne,  une  fois  formee, 
on  verse  du  liquide  k  analyser  dans  l’espace  superieur  du  tube 
d’adsorption  et  on  aspire  de  fagon  que  les  m6nisques  colcres  prennent 
une  demarcation  horizontale.  Line  fois  l’adsorption  effectuee,  la 
matiere  premiere  etant  epuisee,  on  «  developpe  »  le  diagramme  obtenu. 
Dans  ce  but,  on  fait  passer  a  travers  la  colonne  d’adsorption  un  peu 
du  mSme  solvant  ;  alors  les  zones  d’adsorption  s’elargissent,  ce  qui 
rend  plus  ais^e  la  separation  ulterieure  de  ces  zones  (fig.  2). 

Une  fois  le  developpement  effectue,  on  presse  la  partie  superieure  de 
la  colonne  d’adsorption,  et  on  la  fait  sortir  de  son  support  de  verre. 
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Dans  les  cas  d’adsorption  de  pigments,  on  coupe  avec  un  rasoir  mince 
les  zones  et  on  prodde  A  Dilution  des  pigments  fixes.  Dans  les  cas 
de  substances  incolores,  on  a  propose  le  moyen  suivant  :  application, 
au  moyen  d’un  pinceau,  sur  la  colonne,  dans  le  sens  vertical  de  celle- 
ci,  d’un  reactif  qui  donne  une  reaction  color^e  avec  les  substances 
adsorbles.  II  suffit  alors  de  couper  les  zones  visibles.  Dans  certains 
cas,  sous  l’action  des  rayons  ultraviolets,  les  substances  deviennent 
fluorescentes,  ce  qui  permet  egalement  la  separation  des  diverses  zones. 

Examinons  a  present  les  substances  adsorbantes.  Tswett  en  a  etudie 
une  centaine,  et  il  s’est  arrlte  au  carbonate  de  calcium  calcine.  Depuis 
eette  epoque,  un  trls  grand  nombre  d’adsorbants  ont  ete  prepares 
et  certains  parmi  eux  sont  tres  interessants.  Parmi  les  corps  orga- 
niques,  on  a  utilise  le  saccharose  en  poudre.  le  lactose,  l’inuline,  le 
coton.  Mais  ce  sont  surtout  les  produits  inorganiques  que  l’on  preflre  : 
alumine,  terres  decolorantes  variees,  fluoridrines,  charbons  actifs, 
carbonate  de  calcium,  talc,  kaolin,  poudres  de  diatomees,  chaux  et 
magnesie  calcinees,  gypse,  et,  enfin,  les  plus  recents,  oxalates  de 
terres  rares,  gluconate  de  calcium  et  hydroxyde  de  zinc. 

Etant  donne  que  le  pouvoir  d’adsorption  depend  du  degre  de  disper¬ 
sion,  citons  quelques  chiffres  a  ce  sujet  : 

Degr£  de  dispersion  de  quelques  absorbants. 


DIAMETRE 

ABSORBANTS  de  particules, 

Ca  —  carbonate . 1,2  a  1,5 

Mg  —  hydroxyde .  1,5 

Fluoridrine . .  1,5  a  7,0 

Al  — hydroxyde .  2,0 

Ca  —  hydroxyde .  2,5 

Argiles,  terres  ddcolorantes . 3,0  6.  10,0 

Al  — oxyde .  7,0 

Gypse .  10,5 


Certains  adsorbants  ont  une  affinite  particuliere  pour  certains- 
corps  :  ainsi  le  carbonate  de  calcium  a  ete  employe  dans  le  cas 
d’auxines  :  — talc,  pour  1’adsorption  des  chlorophylles  ;  — magnesie, 
pour  les  carotenes  ;  — gypse,  pour  les  anthocyanines,  etc. 

Parfois  le  melange  de  deux  ou  trois  adsorbants  s’avere  preferable. 

Parmi  les  liquides  dispersants  on  utilise  surtout  les  solvants  orga- 
niques  :  ether  de  petrole,  benzine,  sulfure  de  carbone,  pentane,  tetra- 
chlorure  de  carbone,  chloroforme,  ether,  alcools,  dichloromethane  ; 
dans  certains  cas,  le  melange  de  deux  solvants  a  des  avantages  nets. 

Pour  1  ’elution,  on  emploie  surtout  les  alcools,  l’acetone,  purs  ou 
bien  additionnes  de  solvants  employes  pour  la  dispersion  des  subs¬ 
tances  adsorbables.  Ces  eluants  peuvent  Itre  utilises  parfois  en  dilu- 
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tion  aqueuse  (alcools)  en  concentration  de  0,5  a  2  %.  La  pyridine  se 
montre,  dans  certains  cas,  d’un  interet  particulier.  Mais,  le  point 
capital,  dans  cette  elution,  c’est  la  reaction  reelle  du  milieu  :  en 
utilisant  les  diverses  terres  decolorantes,  on  peut  travailler  dans  une 
zone  allant  de  la  concentration  tr£s  forte  d’acide  (5  M)  jusqu’a  la 
reaction  nettement  alcaline  (pH  =  11.0).  L’emploi  des  solutions  tam- 
ponn^es  est  souvent  indique. 

Applications.  —  A  notre  avis,  les  applications  de  l’analyse  chroma- 
tographique  ont  ete  trop  elargies.  On  peut  les  classer  sous  deux 
rubriques  distinctes  :  purification  et  separation  des  corps  simples 
dans  les  melanges  varies  et,  d’autre  part,  recherches  des  impuretes. 
Examinons,  tout  d’abord,  le  premier  groupe. 

L’application  principale  de  l’analyse  chromatographique  consiste 
en  separation  de  produits  purs  des  impuretes  qui  les  accompagnent 
et,  notamment,  des  divers  pigments  biologiques,  tels  que  les  chloro- 
phylles,  les  carotenes,  les  porphyrines,  les  pigments  biliaires,  les 
lipochromes  du  serum  ou  des  urines,  les  pigments  des  plantes 
(paprica,  algues  brunes,  champignons,  fleurs,  resines),  ou  des 
animaux  (pterines  des  insectes,  flavines  du  serum  sanguin),  etc. 

En  ce  qui  concerne  les  produits  incolores,  tels  que  les  glucosides, 
les  alcaloides,  les  ferments,  les  vitamines,  les  hormones,  les  auxines, 
etc-,  les  applications  sont  dejik  nombreuses  et  interessantes.  On  arrive, 
de  cette  fagon,  a  separer  et  a  condenser  les  matieres  dont  le  taux  est 
souvent  infime  et  l’on  aboutit,  parfois,  a  leur  cristallisation  (porphy¬ 
rines,  lecithines,  etc.).  Dans  ces  derniers  cas,  l’analyse  chromatogra¬ 
phique  apparait  comme  auxiliaire  precieux  de  la  microanalyse. 

La  separation  des  divers  composants  inorganiques,  tels  que  les  terres 
rares,  les  ions  OH,  P,  F,  S  est  souvent  possible  ;  on  a  elabore  une 
methode  de  separation  des  ions  de  As  et  de  Sb,  de  Bi  et  de  Cr,  de 
Fe  (CN)6  et  de  Cl,  etc. 

La  separation  des  divers  hydrocarbures  organiques,  notamment 
des  pyrenes,  des  benzopyrenes,  des  anthracenes  et  autres  a  et4  realisee. 

L’application  de  la  technique  de  Tswett  aux  melanges  des  matieres 
colorantes  de  synthese  est  encore  assez  malaises  :  en  effet,  a  notre 
avis,  les  chercheurs  n’ont  pas  encore  tenu  compte  de  la  charge  eiec- 
trique  reelle  de  ces  colorants,  ainsi  que  de  leur  degre  de  dispersion  ; 
or,  ces  facteurs  reglent  les  phenomenes  d’adsorption,  en  general. 

En  ce  qui  concerne  les  essais  de  purete  et  de  controle  des  divers 
produits  biologiques  et  commerciaux  (extraits  tannants,  produits 
pharmaceutiques,  alimentaires  et  autres),  il  nous  semble  qu’il  est  de 
beaucoup  plus  simple  d’utiliser  l’analyse  electrocapillaire  que  nous 
avons  elaboree  en  1923  et  dont  nous  avons  poursuivi  l’etude  depuis 
cette  date  :  en  effet,  le  mode  d ’experimentation  est  plus  simple,  la 
matiere  utilisee  est  toujours  la  meme  (papier-filtre  pur,  sans  cendres, 
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pour  analyse),  1’essai  est  rapide,  les  causes  d’erreurs  beaucoup  plus 
faibles,  etc.  (2). 

Causes  d’erreurs.  —  Dans  les  applications  nombreuses  de  l’analyse 
chromatographique  de  Tswett,  on  n’a  pas  tenu  compte,  il  nous  semble, 
des  divers  ph6nom£nes  qui  accompagnent  les  ph^nomenes  d ’adsorp¬ 
tion  :  d^gagement  de  la  chaleur,  reactions  chimiques  collaterals 
telles  que  double  decomposition,  destruction,  etc.  (3). 

Le  degr£  de  dispersion,  on  le  sait,  rfegle  les  phenomfenes  d’adsorp- 
tion.  La  polarity  des  molecules  et  leur  affinity  pour  l’eau  (mouilla- 
bilite)  interviennent  aussi.  On  peut  done  assister  k  une  adsorption 
analogue,  k  la  formation  d’une  zone  apparemment  homog&ne,  mais 
constitute,  en  rtalitt,  par  un  mtlange  de  matures.  Les  rtsultats 
peuvent  done  etre  parfois  incorrects  et  les  conclusions  que  l’on  en 
tire  entachees  d’erreur. 

On  voit  que  l’analyse  chromatographique,  tributaire  de  nos  connais- 
sances  sur  les  phtnomlnes  d’adsorption,  n’est  pas  une  technique  entit- 
rement  fixee,  et  mtrite,  a  ce  titre,  plus  de  circonspection  que  l’on  a 
coutume  de  lui  ttmoigner. 

W.  Kopaczewski. 


La  penetration  a  chaud  de  l’alcool  dans  les  cordes  a  catguts. 

Nous  avons  dej&  etudit,  dans  un  travail  precedent  (*),  la  penetra¬ 
tion  &  froid  de  l’alcool  de  differents  degres  de  concentration  dans 
les  cordes  4  catguts.  Nous  avons  continue  nos  recherches  afin  d’ttu- 
dier  la  mtme  penetration  k  chaud. 

Nous  avons  entrepris  une  etude  systtmatique  sur  la  penetration  a 
chaud  de  l’alcool  k  des  titres  alcoomttriques  differents,  prenant  en 
consideration  le  diamttre  ‘des  cordes  et  le  temps  de  l’action  de  la 
chaleur. 

Nous  avons  examine  la  penetration  de  l’alcool  k  20°,  60°, 
90°  et  de  l’alcool  absolu,  en  prenant  comme  ttmoin  l’eau  distillte. 
Les  tests-objets  ttaient  des  morceaux  de  cordes  d’environ  20  cm.  de 
longueur,  des  n°*  3,  6  et  10  qui  correspondent  respectivement  aux 

2.  Voir  pour  les  details  notre  m£moire  sur  ce  sujet  dans  Bull.  Sc.  pharmac., 
1933,  40,  p.  33. 

3.  Rappelons  4  ce  sujet  l’apparition  des  diverses  /ones  color£es  Iorsqu’on  Iaisse 
tomber  une  goutte  d’un  indicateur  colore  sur  un  papier-filtre  ;  ces  zones  temoignent 
de  la  liberation  des  ions  H  ou  OH  et  chacune  d’elles  correspond  i  la  decomposi¬ 
tion  de  la  matifere  colorante  au  cours  de  sa  penetration  capillaire  (Kopaczewski)  . 

1.  Ruderman  (Max).  La  penetration  de  l’alcool  dans  les  cordes  St  catguts.  Bull.  Sc. 
pharmacol.,  1937,  44,  p.  514. 
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diam&tres  de  0  mm.  20  k  0  mm.  30,  de  0  mm.  60  a  0  mm.  70  et  de 
1  mm.  k  1  mm.  10.  Les  essais  ont  ete  faits  comparativement  sur 
des  cordes  non  d^graissees  et  sur  des  cordes  semblables  degraissees 
k  l’ether  sulfurique,  pendant  seize  heures  a  l’appareil  Soxhlet. 

L’examen  des  cordes  est  fait  apres  cbauffage  a  la  temperature  de 
37°  et  50°  pendant  une,  trois,  cinq  et  huit  heures,  et  a  la  temperature 
de  60°  et  70°  pendant  une,  trois,  cinq,  huit,  douze  et  seize  heures. 

Le  colorant  employe  pour  ces  essais  est  le  violet  de  gentiane  en 
dissolution  dans  les  liquides  indiques  dans  la  proportion  de  1  p.  100. 

La  penetration  de  l’alcool  est  marquee  par  la  coloration  des 
•couches  profondes  de  la  corde.  A  la  fin  de  l’experience,  le  catgut  est 
coupe  au  microtome  en  tranches  tr£s  fines  qui  sont  examinees  au 
microscope.  Chaque  tranche  represente  un  cercle  dont  une  partie  ou 
couronne  est  plus  ou  moins  coloree.  Plus  la  penetration  de  l’alcool 
est  profonde,  plus  grand  est  le  diametre  de  la  partie  coloree. 

Nous  disons  que  la  penetration  est  parfaite  quand  toute  la  tranche 
est  uniformement  coloree.  La  penetration  sera  exprimee  par  des 
fractions  rapportees  au  diametre  de  la  corde. 

Ainsi,  par  exemple,  nous  disons  que  «  la  penetration  est  de  1/3 
■ou  1/2  de  diametre  »  lorsque  la  partie  coloree  occupera  le  tiers  ou 
la  moitie  du  diametre  de  la  coupe  transversale  du  catgut. 


PENETRATION  DE  L’ALCOOL  A  LA  TEMPERATURE  DE  37° 
TeMOIN.  EaU  D1STILLEE. 

Apris  une  heure  de  chauffage,  la  penetration  ne  sera  que  de  1/3 
seulement.  Les  cordes  sont  cependant  bien  gonfiees. 

Aprds  trois  heures  de  chauffage,  les  catguts  n°  3  et  n°  6  ne  sont 
pas  penetres  par  l’eau  qu ’apres  une  heure  de  chauffage.  Le  catgut 
n°  10  est  penetre  de  la  moitie  de  son  diametre.  La  coupe  transver¬ 
sale  montre  nettement  quatre  couches  differemment  colorees  :  une 
couche  sombre  occupe  1/4  du  diametre  pres  de  la  peripherie  ;  puis 
vient  une  couche  moins  coloree,  et  enfin,  une  troisieme  couche  moins 
•coloree  que  la  seconde.  Le  centre  est  incolore  (voir  fig.  1). 

Aprks  cinq  heures  de  chauffage,  les  cordes  n°  3  et  n°  6  sont  complS- 
tement  penetrees  par  l’eau  distiliee.  Par  contre,  pour  la  corde  n°  10, 
la  penetration  est  imparfaite  et  irreguliere,  le  centre  etant  k  peine 
touche. 

Aprks  huit  heures  de  chauffage,  la  penetration  est  parfaite. 

Alcool  a  20°. 

Une  heure  de  chauffage.  —  Nous  constatons  un  fait  particulier  : 
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les  cordes  n°  3  et  n°  6  non  degraissees  sont  plus  profondement  pene- 
tr6es  par  l’alcool  k  20°  que  les  memes  cordes  degraissees.  Pour  les 
premieres,  la  penetration  est  de  2/3,  tandis  que  pour  les  dernieres, 
la  penetration  n’atteint  que  le  1/4  du  diametre. 

Trois  hemes  de  chauffage.  —  La  penetration  atteint  la  moitie  du 
diametre,  la  coloration  etant  plus  intense  &  la  peripherie. 

Cinq  hemes  de  chauffage.  —  Les  catguts  sont  gonfies.  Leurs  centres 
sont  k  peine  colores  ;  la  penetration  n’est  pas  tout  &  fait  complete. 

Huit  hemes  de  chauffage.  —  La  coloration  est  partout  reguliere. 
La  penetration  est  parfaite. 


Alcool  a  60°. 

Une  heme  de  chauffage.  —  On  voit  une  mince  ligne  coloree  k  la 
peripherie  des  cordes  degraissees  ou  non  degraissees.  Toutefois,  on 
constate  une  certaine  diffusion  du  colorant  &  L’interieur  de  la  corde 
{voir  fig.  2). 

Trois  hemes  de  chauffage.  —  Aucune  difference  entre  les  cordes 
degraissees  ou  non  degraissees.  La  penetration  de  l’alcool  est  de  un 
tiers  pour  les  n°  3  et  n°  6.  Pour  le  n°  10  nous  constatons  une  ligne 
colorant  la  peripherie  de  la  coupe  transversale. 

Cinq  hemes  de  chauffage.  —  La  penetration  est  de  3/4  pour  les 
cordes  n°  3  et  n°  6.  Elle  est  de  1/4  pour  le  n°  10.  La  difference  entre 
les  cordes  non  degraissees  et  degraissees  est  insignifiante. 

Huit  heures  de  chauffage.  —  Les  cordes  n°  3  sont  compietement 
penetrees  par  l’alcool.  Neanmoins,  comme  la  coloration  de  la  coupe 
vers  son  centre  n’est  pas  intense,  nous  devons  constater  que  la  pene¬ 
tration  n’est  pas  encore  parfaite.  Quant  aux  cordes  n°  6  et  n°  10,  leur 
penetration  est  de  1/3  environ. 

Alcool  a  90°. 

Une  heure  et  trois  heures  de  chauffage.  —  Nous  voyons  pour  Jes 


Fig.  1.  Fig.  2.  Fig.  3. 

cordes  non  degraissees  et  degraissees  une  mince  ligne  coloree  k  la 
peripherie  de  la  coupe  transversale. 

Cinq  hemes  de  chauffage.  —  Les  cordes  n°  3  et  n°  10  non  degrais- 
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sees  et  n°  10  degraissees  sont  colorees  par  une  ligne  tres  mince  a  la 
Peripherie  de  la  coupe  transversale.  Par  contre,  les  cordes  n°  3  et 
n°  6  degraissees  sont  penetrees  par  l’alcool  jusqu’au  tiers  du 
diametre  de  la  coupe  (voir  fig.  3). 

Huit  heures  de  chauffage.  —  Aucune  difference  entre  les  cordes 
non  degraissees  et  degraissees.  La  penetration  des  catguts  n°  3,  n°  6 
et  n°  10  est  de  1/4  de  leur  diametre.  Le  catgut  n°  10  n’est  colore  a 
sa  peripherie  que  par  une  ligne  fine. 

Alcool  absolu. 

Une  heure,  trois  heures,  cinq  heures,  huit  heures  de  chauffage.  — 
On  constate  une  legfere  coloration  a  la  peripherie  de  la  coupe  dans 
tous  les  essais  (voir  fig.  4). 

Nous  pouvons  tirer  de  ces  faits  quelques  conclusions  : 

1°  La  penetration  se  produit  d’une  fagon  identique  dans  les  cordes 
non  degraissees  et  degraissees  ; 

2°  Les  cordes  n°  3,  n°  6  et  n°  10,  a  la  temperature  de  37°,  sont 
penetrees  par  l’eau  et  par  l’alcool  a  20°  alcoometriques  apres  huit 
heures  de  chauffage  ; 

3°  La  penetration  s’effectue  par  couches  concentriques'.  Les 
couches  voisines  du  centre  de  la  corde  sont  plus  difficilement  pene¬ 
trees  par  le  liquide  ; 

4°  La  penetration  de  l’alcool  a  90°  (Alcoom.)  Si  la  temperature  de 
37°  commence  seulement  apris  cinq  heures  de  contact  avec  la  corde  ; 

5°  II  n’y  a  pas  de  penetration  de  l’alcool  absolu,  meme  apres  huit 
heures  de  contact  avec  les  catguts  h  la  temperature  de  37°. 


LA  PENETRATION  DE  L’ALCOOL  A  LA  TEMPERATURE  DE  50° 


TeMOIN  :  EAU  DISTII.LEE. 

Une  heure  de  chauffage.  —  Les  cordes  n°  3  et  n°  6  sont  gonflees  et 
penetrees  complfetement  par  l’eau.  La  coloration  diminue  en  inten- 
site  de  la  peripherie  vers  le  centre.  La  penetration  du  catgut  n°  10 
n’est  que  de  1/3. 

Trois  heures,  cinq  heures,  huit  heures  de  chauffage.  —  La  pene¬ 
tration  est  parfaite.  Les  cordes  sont  fortement  gonflees. 


Alcool  a  20°. 


La  penetration  des  cordes  est  comparable  &  celle  obtenue  avec  l’eau 
distiliee. 


Alcool  a  60°. 


Une  heure  de  chauffage.  —  Les  cordes  n°  3  sont  imparfaitement 
penetrees  par  l’alcool.  Le  centre  de  la  corde  est  Si  peine  colore  et 
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traverse  par  des  lignes  fines  colories.  La  coloration  d^croit  en  inten¬ 
sity  de  la  pyriphyrie  au  centre.  Le  catgut  n°  6  est  pynytry  de  1/3  de 
son  diamltre  environ.  Quant  k  la  corde  n°  10,  nous  ne  voyons  qu’une 
ligne  assez  large  colorye  ci  la  pyriphyrie  de  la  coupe. 

Trois  heures  de  chauffage.  —  Les  cordes  n°  3  et  n°  6  sont  parfai- 
tement  pynytrees  par  l’alcool  k  60°  apres  trois  heures  de  chauffage. 
La  pynytration  de  la  corde  n°  10  n’est  que  de  1/3. 

Cinq  heures  de  chauffage.  —  Pour  les  cordes  n°  3  et  n°  6,  la  pyny¬ 
tration  est  parfaite  ;  les  catguts  n°  10  ne  sont  pynytrys  que  de  la 
moitiy  de  leur  diamfetre. 

Huit  heures  de  chauffage.  —  La  pynytration  est  parfaite  et  rygu- 
li£re  pour  toutes  les  cordes. 

Alcool  a  90°. 

Une  heure  de  chauffage.  —  Les  cordes  n°  3  et  n°  6  non  dygraissyes, 
ainsi  que  la  corde  n°  10  dygraissye,  sont  entouryes  k  leur  pyriphyrie 
par  une  ligne  colorye  plus  ou  moins  large.  La  corde  n°  10  dygraissye 
prysente  un  autre  aspect  :  on  y  voit  le  colorant  pynytrer  dans  les 
interstices  entre  les  lanieres  par  une  ligne  fine  (voir  fig.  5). 

Trois  heures  de  chauffage.  —  Une  bande  colorye  entoure  la  pyri¬ 
phyrie  de  chaque  corde. 

Cinq  heures  de  chauffage.  —  La  pynetration  des  cordes  n°  3  et  n°  6 
non  dygraissyes  et  dygraissyes  est  de  1/3  environ.  Les  cordes  n°  10 
ne  prysentent  qu’une  bande  colorye  k  la  pyriphyrie. 

Huit  heures  de  chauffage.  —  Les  cordes  n°  3  et  n°  6  sont  pyiritryes 
de  moitiy  de  leur  diamStre  environ.  Quant  aux  n°  10,  nous  remar- 
quons  la  inline  bande  colory e  qui  entoure  la  pyriphyrie  des  catguts. 

Alcool  absolu. 

Une  heure,  trois  heures  de  chauffage.  —  N°  3,  n°  6,  n°  10  non 
dygraissyes  et  degraissyes  sont  entouryes  par  une  ligne  fine  colorye  & 
la  pyriphyrie. 

Cinq  heures  de  chauffage.  —  Cordes  n°3,  n°  6  et  n°  10,  une  ligne 
fine  coloree  a  la  pyriphyrie. 

On  doit  cependant  faire  remarquer  que  dans  les  catguts  n°  10,  ayant 
leur  torsion  imparfaite,  le  colorant  pynfetre  dans  les  interstices  et 
colore  la  pyripherie  de  chaque  lani^re  composant  la  corde  (voir  fig.  5). 

Huit  heures  de  chauffage.  —  Une  ligne  colorye  entoure  la  pyri¬ 
phyrie  de  tous  les  catguts  et  quelques  lignes  de  coloration  s’avancent 
vers  le  centre  de  la  corde. 

En  resumy,  la  pynytration  de  l’alcool  k  la  tempyrature  de  50°  dans 
les  cordes  nous  dymontre  les  faits  suivants  : 

1°  Comme  prycydemment  nous  ne  constatons  pas  de  diffyrences 
de  penytration  entre  les  cordes  non  dygraissyes  et  dygraissyes  ; 

Bull.  Sc.  Pharm.  ( Novembre  1939).  30 
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2°  L’action  de  la  chaleur  de  plus  en  plus  elev^e  agit  favorablement 
sur  la  penetration  de  l’alcool  dans  les  catguts  ; 

3°  Les  cordes  d’un  gros  diametre  sont  plus  refractaires  a  la  pene¬ 
tration  complete  que  ceux  d’un  diametre  petit  ou  moyen  ; 

4°  Comme  pour  la  temperature  de  37°,  l’alcool  k  90°  ne  commence 
e  penetrer  dans  la  corde  qu’apres  cinq  heures  de  contact  ; 


5°  Nous  constatons  que  l’alcool  absolu  ne  penetre  pas  les  catguts 
apres  huit  heures  de  contact  k  la  temperature  de  50°. 

LA  PENETRATION  DE  L’ALCOOL  A  LA  TEMPERATURE  DE  60° 
TEMOIN  :  EAU  DISTILLEE. 

Une  heure  de  chauffage.  —  Les  cordes  n°  3  et  n°  6  sont  compiete- 
ment  et  regulierement  penetrees  par  l’eau  distiliee  apres  une  heure 
de  chauffage,  mais  la  penetration  n’est  pas  parfaite  dans  les  cordes 
n°  10  (voir  fig.  6). 

Trois,  cinq,  huit,  douze,  seize  heures  de  chauffage.  —  La  penetra¬ 
tion  est  parfaite  partout. 

•  Alcool  a  20c. 

La  penetration  se  comporte  comme  pour  l’eau  distiliee. 

Alcool  a  60". 

Une  heure  de  chauffage.  —  Les  cordes  n°  3  et  n°  6  sont  penetrees 
par  l’alcool  k  60°  apres  une  heure  de  chauffage.  Les  cordes  n°  10  ne 
sont  penetrees  qu’au  tiers  de  leur  diametre. 

Trois,  cinq,  huit,  dome,  seize  heures  de  chauffage.  —  La  penetra¬ 
tion  est  parfaite  partout. 

Alcool  a  90°. 

Une  heure  de  chauffage.  —  Les  catguts  n°  3  et  n°  6  sont  entoures 
par  une  legere  ligne  coloree  &  la  peripherie.  On  Yoit  cependant  une 
certaine  diffusion  du  colorant  k  l’interieur. 
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Les  catguts  n°  10  presentent  les  memes  ph4nomfenes  qui  out  6t<5 
remarques  pour  les  cordes  n°  10  chauffees  A  l’alcool  absolu  pendant 
cinq  heures  A  la  temperature  de  50°  (voir  fig.  n°  5). 

Trois  heures  de  chauffage.  —  Cordes  n°  3.  La  penetration  atteint 
un  tiers  de  disamAtre  de  la  coupe  transversale.  Les  cordes  n°  6  sont 
un  peu  moins  penetrees  que  les  n°  3.  Quant  aux  cordes  n°  10,  on 
ne  voit  qu’une  ligne  assez  large  coloree  A  la  peripherie. 

Cinq  heures  de  chauffage.  —  Nous  notons  une  certaine  difference 
de  penetration  dans  les  cordes  non  degraissees  et  degraissees.  Dans 
les  cordes  non  degraissees  n°  3  et  n°  6,  la  penetration  est  de  3/4, 
tandis  que  pour  les  cordes  n°  10,  elle  n’est  que  de  1/2  environ. 

Les  cordes  n°  3  et  n°  6  degraissees  sont  penetrees  irreguliArement. 

o  o 

Fig.  8.  Fig.  9. 

Le  centre,  qui  n’est  pas  colore,  est  cependant  traverse  par  plusieurs 
lignes  fines  colorees.  Les  cordes  n°  10  degraissees  sont  penetrees  irrA- 
gulierement.  Le  centre,  incolore,  represente  la  forme  d’une  croix 
(voir  fig.  7). 

Huit  heures  de  chauffage.  —  Nous  constatons  une  penetration  de 
3/4  d’une  fagon  identique  pour  les  cordes  n°  3,  n°  6  et  n°  10. 

Douze  heures  de  chauffage.  —  Les  cordes  n°  3  et  n°  6  sont  pene¬ 
trees  complAtement  et  reguliArement.  Quant  au  n°  10,  la  penetration 
est  egalement  parfaite,  mais  moins  rAguliAre,  le  centre  de  la  corde 
etant  moins  colore  que  les  parties  peripheriques. 

Seize  heures  de  chauffage.  —  La  penetration  est  parfaite  dans  tous 
les  cas. 

Alcool  absolu. 

Une  heure,  trois  heures  de  chauffage.  —  On  voit  une  ligne  fine 
coloree  entourant  la  peripherie  de  toutes  les  cordes. 

Cinq  heures  de  chauffage.  —  II  n’y  a  pas  de  changement  pour  les 
cordes  n°  10.  Les  cordes  n°  3  et  n°  6  ont  une  ligne  coloree  A  la  peri¬ 
pherie  plus  large. 

Huit  heures  de  chauffage.  —  Les  cordes  n°  3  sont  penetrees  jus- 
qu’au  tiers  de  leur  diametre  ;  les  catguts  n°  6  jusqu’au  quart  de  leur 
diamAtre  seulement.  Quant  aux  cordes  n°  10,  leur  ligne  coloree  A  la 
peripherie  de  la  corde  est  assez  large  (voir  fig.  8). 
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Dome  heures  de  chauffage.  —  Les  cordes  n°  3  et  n°  6  sont  pene¬ 
trees  au  tiers  de  leur  diametre.  Le  centre,  tout  en  etant  incolore,  est 
cependant  traverse  par  des  lignes  color^es  assez  nombreuses.  Les 
cordes  n°  10  sont  p4netr^es  au  quart  de  leur  diametre. 

Seize  heures  de  chauffage.  —  Nous  remarquons  ici  une  certaine 
difference  entre  les  cordes  non  degraiss4es  et  degrades.  Nous  cons- 
tatons  que  les  cordes  n°  3  et  n°  6  non  degraissees  sont  penetr^es  aux 
2/3  de  leur  diamfctre,  tandis  que  les  cordes  degraissees  ont  subi  une 
penetration  de  la  moitie  seulement  (voir  fig.  9).  Les  cordes  n°  10  non 


degraissees  sont  penetrees  d’une  fagon  comparable  jusqu’au  tiers  de 
leur  diamfetre. 

Nos  essais  sur  la  penetration  de  l’alcool  &  la  temperature  de  60° 
nous  permettent  de  tirer  les  conclusions  suivantes  : 

1°  On  ne  constate  pas  de  differences  appreciates  entre  les  cordes 
non  degraissees  ou  degraissees  ; 

2°  Les  cordes  sont  penetrees  par  l’alcool  h  60°  apres  trois  heures  de 
chauffage  4  la  temperature  de  60°  ; 

3°  II  faut  seize  heures  de  chauffage  &  cette  temperature  pour  avoir 
la  complete  certitude  de  la  penetration  de  l’alcool  a  90°  dans  les 
cordes  ; 

4°  Les  cordes  n°  3  et  n°  6  sont  entierement  penetrees  par  l’alcool 
a  90°  apres  douze  heures  de  chauffage  h  la  temperature  de  60°  ; 

5°  Pour  que  l’alcool  &  90°  penetre  dans  toutes  les  cordes  apres  seize 
heures  de  chauffage  a  la  temperature  de  60°,  il  n’est  pas  necessaire 
d’avoir  un  chauffage  sans  interruptions.  La  penetration  s'effectue  de 
la  m£me  fagon  en  chauffant  les  cordes  le  mSme  nombre  d ’heures  en 
plusieurs  fois  ; 
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6°  La  penetration  de  l’alcool  absolu  commence  dej&  apris  cinq 
heures  de  chauffage  k  la  temperature  de  60°,  elle  s’accentue  avec  le 
temps  de  chauffage.  Toutefois,  un  contact  de  seize  heures  4  cette 
temperature  ne  suffit  pas  pour  que  la  penetration  soit  parfaite. 

LA  PENETRATION  DE  L’ALCOOL  A  LA  TEMPERATURE  DE  70° 

Eau  distill^e  temoin. 

Une  heure  de  chauffage.  —  Les  cordes  n°  3  et  n°  6  sent  parfaite- 
ment  penetrees.  Nous  constatons  une  penetration  irreguliere  pour  les 
cordes  n°  10  ;  le  centre  de  la  corde  est,  notamment,  moins  colore  que 
sa  peripherie. 

Trois,  cinq,  huit,  douze,  seize  heures  de  chauffage.  —  Penetration 
parfaite  dans  tous  les  cas. 

Alcool  a  20°  et  a  60°. 

Comparables  &  la  penetration  avec  de  l’eau  distiliee. 

Alcool  a  90°. 

Une  heure  de  chauffage.  —  Toutes  les  cordes  sont  entourees  identi- 
quement  d’une  legkre  ligne  coloree  k  la  peripherie.  On  constate 
cependant  des  infiltrations  du  colorant  vers  le  centre. 

Trois  heures  de  chauffage.  —  Les  cordes  n°  3  sont  penetrees  k  la 


environ. 

Cinq  heures  de  chauffage.  —  Nous  constatons  dans  toutes  les  cordes 
les  m^mes  phenomknes  qu’aprks  trois  heures  de  chauffage. 
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Huit  heures  de  chauffage.  —  Les  cordes  n°  3  et  n°  6  sont  penetrees 
entiCement  et  reguliCement.  Pour  les  cordes  n°  10,  on  constate  une 
difference  entre  les  cordes  non  degraissees  et  degraiss6es.  Tandis  que 
les  catguts  d6graiss6s  sont  penetres  enticement,  mais  irreguliCement 
(le  centre  etant  4  peine  colore),  les  catguts  non  degraisses  ont  les  3/4 
de  leur  diamfctre  colore  et  le  centre  incolore. 

Dome  heures  de  chauffage.  —  Aux  n°  3  et  n°  6,  la  penetration  est 
parfaite.  Les  cordes  n°  10  sont  penetrees  incompietement.  Le  centre 
est  &  peine  colore  ;  l’intensite  de  la  coloration  decrolt  de  la  peripherie 
vers  le  centre. 

Seize  heures  de  chauffage.  —  La  penetration  est  partout  parfaite. 


Alcool  absolu. 

Une  heure  et  trois  heures  de  chauffage.  —  La  peripherie  des  cordes 
est  entouree  d’une  ligne  fine  coloree. 

Huit  heures  de  chauffage.  —  Les  cordes  n°  3  et  n°  6  sont  penetrees 
a  la  moitie  de  leur  diamCre.  Les  cordes  n°  10  sont  colorees  h  la  peri¬ 
pherie  sur  une  legCe  ligne. 

Dome  heures  de  chauffage.  —  Les  cordes  n°  3  et  n°  6  sont  pene¬ 
trees  jusqu’k  la  moitie  de  leur  diam^tre.  Quant  au  n°  10,  on  ne  voit 
qu’une  ligne  plus  ou  moins  large  h  la  peripherie  de  la  corde. 

Seize  heures  de  chauffage.  —  Les  cordes  n°  3  et  n°  6  sont  penetrees 
de  3/4  de  leur  diamCre.  Les  cordes  n°  10  de  1/4  de  diamMre  seule- 
ment. 

Nous  pouvons  tirer  les  enseignements  suivants  sur  la  penetra¬ 
tion  de  1’alcool  dans  les  catguts  &  la  temperature  de  70°. 

1°  L’eau  distiliee,  l’alcool  h  20°  et  60°  se  comportent  identique- 
ment  &  la  temperature  de  70°.  La  penetration  est  realisee  apres  trois 
heures  de  chauffage  comme  d’ailleurs  4  la  temperature  de  60°  ; 

2°  II  n’y  a  aucune  difference  appreciable  entre  les  cordes  non 
degraissees  et  degraissees  ; 

3°  Nous  constatons  que  les  cordes  n°  3  et  6  sont  enticement 
penetrees  par  l’alcool  &  90°  apr&s  huit  heures  de  chauffage  k  la  tempe¬ 
rature  de  70°  ; 

4°  La  penetration  de  l’alcool  k  90°  est  parfaite  apris  seize  heures 
de  chauffage  ci  la  temperature  de  70°  pour  les  cordes  n°  10  ; 

5°  L’alcool  absolu  commence  h  penetrer  dans  les  cordes  aprfes 
cinq  heures  de  chauffage  k  la  temperature  de  70°  ; 

6°  En  general,  on  constate  une  penetration  plus  grande  &  la  tempe¬ 
rature  de  70°  (aprfcs  un  chauffage  de  huit,  douze  et  seize  heures)  qu’& 
la  temperature  de  60°. 
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CONCLUSIONS  GEN&RALES 

1°  II  n’y  a  pas  de  difference  de  penetration  de  l’alcool  A  chaud 
pour  des  cordes  degraissees  ou  non  degraissees  ; 

2°  La  penetration  s’effectue  par  couches  concentriques  allant  de  la 
tperipherie  de  la  corde  vers  son  centre  ; 

3°  La  chaleur  accentue  la  penetration  de  1’alcool  dans  les  cordes  ; 

4°  Le  minimum  de  temps  necessaire  k  la  penetration  de  l’alcool 
a  90c  k  la  temperature  de  60°  est  douze  heures  dans  les  catguts  n°  3 
et  n°  6  et  seize  heures  dans  les  catguts  n°  10  ; 

5°  Le  chauffage  ne  doit  pas  etre  necessairement  continu.  On 
■obtient  le  mOme  resultat  avec  un  chauffage  continu  ou  discontinu  ; 

6°  L’alcool  absolu  est  capable  de  penetrer  la  corde  sous  l’influence 
■de  la  chaleur,  mais  plus  lentement  que  les  alcools  des  titres  rnoins 
Aleves. 

Max  Ruderman. 


Une  nouvelle  industrie  agricole  : 
l’industrie  des  jus  de  fruits. 

Depuis  une  dizaine  d’annees,  la  preparation  et  la  consommation 
■des  jus  de  fruits  et  aussi  de  legumes  (jus  de  tomates)  ont  pris  une 
grande  importance  dans  certains  pays,  notamment  aux  Etats-Unis, 
mais  egalement,  et  surtout  dans  ces  derniers  temps,  en  Europe 
(Allemagne,  Suisse  et  France).  Cependant,  ainsi  que  le  fit  recemment 
remarquer  Cheftel  [5]  dans  un  article  portant  specialement  sur  la 
fabrication  des  jus  de  fruits  aux  Etats-Unis  ou  il  avait  ete  envoye  en 
mission,  l’origine  est  frangaise  :  c’est  Nicolas  Appert  qui,  en  1810, 
■decrivit  la  preparation  et  la  conservation  des  sues  de  groseilles,  de 
•citrons,  d’oranges,  de  mout  de  raisin  par  un  procede  qui  s’appela, 
cinquante  ans  plus  tard,  «  pasteurisation  ».  Mais  l’industrie  des 
conserves,  qui  prenait  naissance  &  la  suite  des  travaux  d ’Appert, 
s’interessa  k  d’autres  aliments. 

En  France,  la  fabrication  du  jus  de  raisin  fut  creee,  apr£s  des 
■essais  effectues  de  1900  A  1904,  et  mise  au  point  sur  le  plan  industriel 
par  H.  Challand,  a  Nuits-Saint-Georges.  Mais,  de  1909  A  1914,  ainsi 
gue  nous  le  rappelons  dans  une  etude  detailiee  recente  sur  les  jus 
de  fruits  [6],  le  jus  de  raisin  fut  presente  au  public  frangais  comme 
medicament  fortifiant  pour  les  malades  et  convalescents,  sa  vente 
se  faisant  surtout  dans  les  pharmacies.  Ce  fut  seulement  apres  la 
guerre  de  1914-1918  que  la  fabrication  des  jus  de  raisins  frangais 
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prit  un  grand  essor  du,  d’une  part,  a  l’exemple  des  pays  voisins  : 
Suisse,  Allemagne,  de  l’autre  k  la  propagande  active  faite  en  France 
avant  et  aprbs  la  dernifere  guerre  par  le  Dr'  Legratn,  H.  Challand, 
le  pharmacien  Daude-Bancel,  inlassable  propagandists  des  jus  de 
fruits. 

La  crise  de  la  viticulture  (crise  de  surproduction  et  de  sous-consom- 
mation)  s’accentuant  progressivement,  des  rem^des  furent  pr^conis6s 
et,  parmi  les  plus  efficaces,  l’utilisation  alimentaire  du  raisin  comme 
fruit  frais  et  comme  jus  de  raisin.  Une  propagande  intense  fut  faite 
dans  notre  pays  en  faveur  du  raisin  et  de  ses  sous-produits  par 
1 ’Office  international  du  vin  (P.  Douarche,  directeur),  par  1 ’Union 
internationale  des  Stations  uvales  ou  de  cures  de  raisin.  A  partir  de 
1936,  la  Federation  frangaise  des  Stations  uvales  (president  : 
E.  Barthe,  depute  ;  secretaire  general  :  Gerard  d’Eaubonne)  orga- 
nisait  dans  beaucoup  de  grandes  gares  des  reseaux  frangais  des 
«  Uvarium  »  ou  l’on  degustait  d’excellents  raisins  et  des  jus  de 
raisin  fraichement  presses  et  oh,  jusqu’au  moment  de  la  guerre  de 
1939,  on  pouvait  demander  de  nombreux  jus  de  fruits. 

Une  commission  mMicale  et  technique  des  jus  de  raisin  et  des 
jus  de  fruits  (president  :  professeur  Marcel  Labbe)  fut  chargee  depuis 
1933  d’etudier  la  production  ;  en  1934,  l’Union  Nationale  des  produc- 
teurs  de  jus  de  raisin  et  fruits  frangais  (president  :  Dr  Ch.  Giraudon, 
des  etablissements  Challand)  etait  cr^ee  dans  le  but  de  lutter  energi- 
quement  contre  la  fraude  des  jus  de  fruits  [3].  D’autre  part, 
M.  Riemain,  secretaire  de  1 ’Office  general  des  fruits  de  France,  orga- 
nisait  le  premier  Congrhs  national  des  fruits  de  France  et  des 
Colonies  (1929),  et  la  premiere  Conference  internationale  du  fruit- 
aliment  (Paris,  1933).  En  1935,  paraissait  a  Strasbourg  un  livre  de 
grand  interSt  sur  les  jus  de  raisin  et  de  pommes  par  A.  Daude- 
Bancel  et  H.  Gachot  [4],  ce  dernier,  professeur  a  l’Ecole  Nationale 
technique,  la  personne  faisant  peut-6tre  le  plus  autorite  dans  la  ques¬ 
tion  des  jus  de  fruits  en  France,  en  Suisse  et  en  Allemagne.  Deux 
Congrfes  internationaux  du  raisin  se  sont  tenus  successivement  h  Tunis 
(1936),  k  Rabat  (mars  1939),  dans  le  but  de  developper  consid^ra- 
blement  la  production  et  la  consommation  de  ces  produits  sous  toutes 
leurs  formes.  Enfin,  le  Dr  Giraudon  ecrivait  en  decembre  1938  :  «  II 
existe  de  vastes  debouches  pour  les  jus  de  fruits  frangais  h  l’etranger  ; 
il  est  regrettable  de  constater  notre  faible  place  sur  les  marches  exte- 
rieurs,  alors  que  1 ’augmentation  de  nos  ventes  k  1  Stranger  serait  si 
souhaitable  pour  1 ’amelioration  de  notre  balance  commerciale,  le 
soulagement  du  marche  vinicole,  en  particulier,  encombre  par  des 
recoltes  piethoriques,  etc...  ». 

Avant  septembre  1939,  l’Union  Nationale  des  producteurs  de  jus  de 
fruits  s’efforgait  de  mettre  au  point  la  preparation  de  jus  de  fruits 
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frangais  et  envisageait  des  «  melanges  »  de  jus  de  fruits  dont  le  jus 
de  raisin  serait  la  base  par  suite  de  sa  grande  richesse  en  glucides  : 
jus  ordinaires  &  bon  marche  et  jus  therapeu.tiqu.es.  A  cette  dpoque 
soixante  maisons  au  maximum  en  France  pr6paraient  des  jus  de 
raisin  et  de  fruits. 

Ainsi  done,  dans  notre  pays,  grand  producteur  de  bons  fruits, 
depuis  1918  surtout,  on  s’efforce  de  fabriquer  en  plus  grande  quantity 
les  jus  de  raisin  et  de  pommes  en  particulier,  d’en  augmenter  la 
consommation  dans  le  pays  et  d’en  faciliter  1’ exportation,  Cela  est 
insuffisant.  Nous  avons  des  colonies  riches  en  fruits  d’excellente 
quality.  Or,  il  r^sulte  que  l’augmentation  progressive,  depuis  1937, 
des  importations  de  jus  de  fruits  exotiques  :  agrumes,  ananas,  pample- 
mousses,  nous  fait  un  devoir  de  rechercher  comment  les  colonies 
frangaises  seraient  susceptibles  prochainement  de  se  substituer  aux 
pays  Strangers  qui  nous  fournissent  aujourd’hui  les  jus  de  fruits 
reclames  par  la  consommation.  DSj&,  la  fabrication  des  jus  d’oranges 
etait  entreprise  cette  annSe  mSme  en  Afrique  du  Nord.  Une  enqu&te 
est  poursuivie  depuis  quelques  annSes  en  vue  d’etudier  la  situation 
exacte  de  la  production  des  jus  de  fruits  dans  notre  empire  colonial. 

En  somme  done,  a  la  veille  de  la  nouvelle  guerre,  des  techniciens, 
des  producteurs  de  fruits,  des  organisateurs,  tentaient  de  mettre  au 
point  sur  une  vaste  Schelle  la  production  des  jus  de  fruits  dans 
tout  l’empire  frangais  (mStropole  et  colonies)  et,  par  suite,  de  crSer 
ainsi  une  nouvelle  industrie  agricole,  source  de  prosperite  et  de 
progrfes  pour  notre  pays.  Esp^rons  que  la  pdriode  d’hostilites  que 
nous  traversons  ne  paralysera  aucunement  leurs  efforts  et  souhaitons 
que  les  pouvoirs  publics  :  ministere  de  l’Agriculture,  ministfere  du 
Blocus,  les  encouragent  effectivement  dans  leur  travail. 

Relativement  au  jus  de  legumes,  Cheftel  annongait  que  la  pro¬ 
duction  du  jus  de  tomates,  nulle  en  France  il  y  a  quatre  ans,  avait 
atteint  en  1938,  600.000  litres. 

Dans  ce  qui  suit,  nous  dresserons  tout  d’abord  une  vue  d’ensemble 
de  cette  question  des  jus  de  fruits  Si  l’etranger,  notammeut  aux 
Etats-Unis  ou  elle  s’est  d^velopp^e  d’une  fagon  remarquable  ;  ensuite 
nous  indiquerons  les  precedes  employes  en  vue  de  leur  preparation, 
soit  en  France  et  pays  voisins,  soit  en  Amerique. 

I.  —  a)  L’Allemagne,  en  1937,  produisait  au  total  environ  85  millions 
de  litres  de  jus  de  fruits,  dont  60  millions  de  litres  de  jus  de  pommes, 
16  millions  de  jus  de  raisin.  Le  marche  allemand  des  jus  de  raisin 
etait  alimente  seulement  par  les  vignobles  des  valiees  du  Rhin  et  de  la 
Moselle.  D’importantes  et  modernes  installations  de  jus  de  pommes, 
dont  1 ’usage  est  tres  repandu,  ainsi  que  le  montre  le  chiffre  indique 
ci-dessus  pour  1937,  s’etaient  creees  dans  ce  pays. 
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b )  En  Suisse,  une  augmentation  considerable  de  la  production  et  de 
la  consommation  des  jus  de  fruits  s’est  produite  dans  ces  dernieres 
•annees,  surtout  au  benefice  des  jus  de  pommes  souvent  pref^res  au 
jus  de  raisin  parce  que  moins  sucres. 

c)  Mais  c’est  surtout  aux  Etats-Unis  que  production,  consommation 
et  exportation  des  jus  de  fruits  et  legumes  ont  pris  un  essor  consi¬ 
derable,  surtout  pendant  cette  derni&re  decade,  ainsi  qu’il  resulte 
des  renseignements  que  nous  avons  pu  nous  procurer  [6]  et  de  ceux 
fournis  par  Cheftel  dans  son  etude  [5],  On  evalue,  en  effet,  pour 
1937,  la  production  totale  de  ces  jus  5  450  millions  de  litres  :  environ 
300  millions  pour  les  jus  de  fruits  (jus  d’agrumes  en  particulier, 
notamment  pamplemousse)  et  jus  d’ananas,  plus  de  150  millions  de 
litres  de  jus  de  tomates.  Voici  ce  que  dit  Cheftel  5  leur  sujet  :  «  En 
mature  de  conserves  alimentaires,  les  Etats-Unis  occupent  aujourd’hui 
la  premiere  place,  non  seulement  par  leur  production,  par  le  rernar- 
quable  outillage  de  leurs  usines,  mais  aussi  par  le  perfectionnement 
■continuel  de  leurs  m^thodes,  par  l’effort  consacr6  aux  recherches, 
par  la  documentation  qu’ils  ont  ainsi  rassemblee. 

L’industrie  des  jus  de  fruits,  nee  en  Europe,  n’a  pris  veritablement 
le  rang  de  grande  industrie  que  sur  le  nouveau  continent  ;  c’est  dans 
les  laboratoires  des  Etats-Unis  et  chez  leurs  techniciens  que  nous 
trouverons  les  renseignements  les  plus  interessants.  » 

Nous  nous  contenterons  d’ajouter  qu’il  ne  faut  pas  sous-estimer 
les  efforts  et  les  realisations  des  techniciens  et  des  producteurs  fran- 
•Cais  qui,  s’ils  ne  peuvent  soutenir  la  concurrence  vis-5- vis  de  l’ampleur 
de  la  production  americaine,  n’en  sont  pas  moins  interessants,  ceux-ci 
se  tenant  constamment  au  courant  des  progres  accomplis  dans  la 
nouvelle  industrie  et  des  perfectionnements  qui  y  sont  apportes. 

Cheftel  ajoute  que  c’est  la  recherche  scientifique  (etude  des  jus 
de  fruits  au  laboratoire)  qu’il  faut  considerer  comme  la  responsable 
principale  du  developpement  si  rapide  de  l’industrie  des  jus  de  fruits 
aux  Etats-Unis,  ce  qui  a  fait  dire  recemment  que  l’Amerique 
«  buvait  ses  fruits  ». 

II.  —  La  fabrication  des  jus  de  fruits. 

A.  —  Jus  de  fruits  naturels.  —  Exemples  :  raisin,  pommes. 
Elle  comporte  :  1°  la  preparation  du  mout  :  a)  Choix  et  traitement 
des  fruits  :  Les  raisins  doivent  £tre  traites  d£s  la  cueillette,  car  ils 
se  couvrent  rapidement  de  moisissures,  ils  sont  laves  sous  douche 
tr£s  fine  5  forte  pression  ;  les  pommes,  si  les  arbres  ont  subi  le  trai¬ 
tement  5  l’arseniate  de  plomb,  doivent  etre  lavees  5  l’eau  aciduiee  ; 
b)  le  pressurage  •'  les  fruits  d’abord  broyes  sont  passes  dans  des  presses 
hydrauliques  modernes  5  claies  et  5  toiles,  qui  assurent  un  rende- 
anent  eieve  ;  c)  Clarification  du  moiit  :  ainsi  obtenu  il  est  trouble, 
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contenant  en  suspension  des  debris  de  pulpes,  des  matikres  albumi- 
noi'des  ou  tanniques,  des  matikres  pectiques,  que  l’on  peut  con- 
■sommer  sans  inconvenient  avec  le  jus  :  jus  troubles  pour  usage  fami¬ 
lial,  qui  peuvent  £tre  pasteurises  facilement.  Mais  pour  la  vente  au 
public,  dans  Vindustrie,  on  les  clarifie  le  plus  souvent,  ce  qui  est 
regrettable,  car  on  augmente  ainsi  leur  prix  de  revient  sans  rehausser 
leur  qualite.  Le  grand  public  demande  des  jus  limpides,  son  educa¬ 
tion  est  A  faire  pour  lui  montrer  qu’il  est  dans  l’erreur.  La  clarifi- 
-cation  peut  s’effectuer  spontandment,  par  repos  a  basse  temperature 
dans  des  recipients  de  grande  taille  :  c’est  le  debourbage  ou  defd- 
< ation  ;  le  plus  souvent  elle  est  obtenue  artificiellement  soit  par 
•collage  k  la  gelatine  ou  au  tanin,  soit  par  la  force  centrifuge,  soit 
enfin,  pour  les  jus  difficiles  k  clarifier,  en  utilisant  des  ferments 
clarifiants  :  champignons  dont  les  diastases  hydrolysent  les  pectines 
(pectases,  diastases  proteolytiques,  glucidolytiques)  ;  d)  Enfin  la  filtrar 
lion  :  les  filtres  modemes  sont  construits  en  matieres  inattaquables  par 
les  acides  des  fruits  :  par  exemple  en  bronze  etame,  en  acier  vitrifie, 
permettant  de  travailler  sans  eau,  sous  pression  et  avec  un  rendement 
interessant.  En  France,  on  ajoute  comme  substance  filtrante  de  la 
terre  d’infusoire  ( Kieselguhr )  ou  de  l’amiante. 

B.  —  La  conservation  des  jus  (qui  s’applique  a  tous  les  jus  de 
fruits)  est  bas6e,  ainsi  que  le  dit  le  Dr  Giraudon  (1938)  sur  le  principe 
pastorien  qui  consiste  &  paralyser  le  developpement  des  germes  endo- 
gknes,  a  eviter  ensuite  l’ensemencement  par  les  germes  exogknes. 
Deux  groupes  de  methodes  :  simples,  combines. 

1)  —  Methodes  simples.  —  Les  methodes  destinies  k  tuer  les  levures 
•et  ci  empecher  les  diastases  qu’elles  secr^tent  et  qui  se  rencontrent 
toujours  sur  les  pellicules  des  fruits,  qui  abondent  dans  l’air  des 
■caves  et  travaillent  les  jus.  II  faut  done  :  1°  stopper  la  fermen¬ 
tation  dks  le  debut  en  cmpechant,  le  developpement  des  germes  ; 
2°  eviter  tout  contact  du  liquide  stabilise  avec  des  cellules  vivantes 
■de  levures.  Or,  celles-ci  sont  tu6es  par  une  temperature  depassant  65°  ; 
elles  sont  arretees  par  les  pores  fins  de  certains  filtres  modernes  ; 
leur  developpement  est  empkche  par  certains  antiseptiques.  D’ou 
trois  groupes  de  procedes  : 

1°  Procedes  physiques  par  la  chaleur.  —  a)  Surtout  emploi  de 
la  pasteurisation,  procede  primitif  d’AppERT,  procede  de  H.  Challand 
(1904)  k  Nuits-Saint-Georges  :  c’est  la  methode  du  debut,  &  laquelle 
on  revient  de  nouveau  (Pien,  1937),  du  moins  dans  les  grandes  entre- 
prises  pour  eviter  les  deboires,  et  qui  convient  k  tous  les  jus  de  fruits. 
Les  reproebes  que  l’on  a  faits  k  la  pasteurisation  ne  paraissent  pas 
fondes  :  1°  la  destruction  des  vitamin es  depend  plus  de  l’oxydation 
que  de  Faction  de  la  chaleur.  La  richesse  des  jus  en  vitamines  est 
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fonction  de  differents  facteurs  :  pour  le  raisin,  maturite  des  grains, 
cdpage,  nature  et  exposition  du  sol.  Mme  L.  Randoin  (Congres  de 
Paris,  1937)  a  montre  qu’il  n’y  avait  pas  de  rapport  bien  net  entre 
la  teneur  en  vitamines  et  la  nature  du  proc6d6  utilise  ;  2°  alteration 
profonde  du  jus,  gout  de  cuit,  modification  de  sa  composition,  etc... 

Le  principe  consiste  a  faire  monter  progressivement  la  temperature 
du  jus  a  75°  et  &  arreter  brusquement  la  chauffe.  Diverses  modalites 
ont  ete  adoptees  qui  permettent  d’eviter  les  reproches  ci-dessus  : 

Pasteurisation  familiale  au  bain-marie  en  bouteilles  ouvertes  ou 
fermees,  pour  de  petites  quantites  ;  elle  est  simple,  peu  coilteuse  et 
donne  d’excellents  resultats. 

Pasteurisation  industrielle,  d’apres  Cheftel.  on  utilise  aux 
Etats-Unis  la  methode  de  Chace  (1920),  reprise  en  1933  par  Mottern 
et  von  Loesecke  appeiee  par  eux  la  «  flash  pasteurization  »  et  qui 
consiste  a  chauffer  le  jus  pendant  cinq  ou  dix  secondes  a  temperature 
assez  eievee  95°-96°,  puis  a  refroidir  immediatement  jusqu’A  75°, 
temperature  a  laquelle  on  effectue  la  mise  en  boite  car  en  Amerique 
on  conserve  un  grand  nombre  de  jus  de  fruits,  non  dans  des  flacons 
en  verre  comme  en  France,  mais  dans  des  boltes  en  fer-blanc  qui 
permettent  de  supporter  facilement  des  changements  brusques  de 
temperature,  la  bonne  conductibilite  du  metal  facilitant  les  echanges 
de  temperature.  Dans  tous  les  appareils,  et  ils  sont  nombreux  actuel- 
lement,  les  jus  de  fruits  circulent  rapidement  en  couche  mince,  & 
l’abri  de  l’air,  soit  a  travers  des  serpentins,  soit  entre  des  parois 
metalliques  chaudes,  sans  prendre  un  gofit  de  cuit,  car  la  tempe¬ 
rature  ne  depasse  pas  75°  en  France,  95°  pendant  cinq  a  dix  secondes 
en  Amerique.  Le  jus  chaud  est  recueilli  aussitot  dans  des  boftes 
(aux  Etats-Unis),  dans  des  bouteilles,  des  bonbonnes,  des  tonneaux 
ou  des  tanks.  Ainsi,  pour  obtenir  une  bonne  fabrication  :  1°  L’echauf- 
fement  doit  £tre  rapide  ou  infime  tres  rapide,  ce  qui  permet  d’employer 
des  temperatures  eievees  et  de  reduire  au  minimum  la  duree  du 
chauffage  ;  2°  A  l’abri  de  l’air  (desaeration  du  liquide,  Kolmann, 
1923)  par  passage  dans  une  enceinte  oil  l’on  entretient  un  vide  de 
700-750  mm.  de  Hg  ;  les  spores  de  moisissures,  dans  ces  conditions, 
ne  peuvent  se  developper  et  la  composition  des  jus  n’est  pas  alteree 
par  l’oxygene  de  l’air  a  chaud  ;  3°  Eviter  le  contact  avec  des  metaux 
tels  que  Fe,  Cu,  Zn,  le  materiau  qui  donne  les  resultats  les  meilleurs 
etant  l’acier  inoxydable  utilise  par  la  plupart  des  constructeurs  ; 
4°  Adopter  le  bouchage  sous  vide  permettant  de  respecter  les  vita- 
mines  et  d’empecher  les  levures  aerees  de  provoquer  un  commen¬ 
cement  de  fermentation  :  le  vide  etant.  un  agent  de  conservation 
(Pien  et  Gorgerat,  1937). 
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2°  Proc£de  mecanique  par  filtration  a  l’aide  de  filtres  speriaux 
retenant  tous  les  micro-organismes,  inventus  par  l’Alsacien  Schmit- 
thenner  en  1915,  permettant  la  sterilisation  industrielle  par  filtration 
(4  travers  amiante  ou  cellulose),  des  jus  de  pommes  et  de  raisin  : 

a)  Filtres  sterilisants  Seitz  de  Kreutznach,  composes  d’une  sirie  de 
disques  ou  plateaux  A  filtres  d’amiante  de  0,30  de  diametre,  k  pores 
impermeables  aux  bacteries,  levures  et  a  leurs  spores.  Les  jus  preala- 
blement  bien  clarifies  sont  filtres  sous  pression  maxima  de  1,5  atmo¬ 
sphere  a  travers  ces  disques,  puis  introduits  dans  des  tonneaux  de 
bois  ou  dans  des  tanks  emailies,  et  conserves  au  repos  pendant  plu- 
sieurs  mois  A  basse  temperature  pour  eviter  les  fermentations  ;  pen¬ 
dant  cette  periode  de  maturation,  leur  bouquet  se  developpe,  ils 
acquierent  une  grande  finesse  mais  se  troublent.  D’ou  necessite  d’un 
second  passage  A  travers  disques  avant  la  mise  en  bouteilles  ou  en 
recipients  pour  la  vente.  Ces  filtres,  repandus  a  l’etranger  :  Alle- 
magne,  Suisse,  Colonie  du  Cap,  commengaient  &  l’etre  en  1938-1939 
en  France. 

b)  La  m&thode  de  Seitz-Boehi  (Institut  viticole  Oberlin,  de  Colmar)  : 
filtrer  le  motit  comme  plus  haut  et  le  conserver  sous  pression  de  C02 
k  saturation,  soit  1,5  %  correspondant  A  une  pression  de  6  5  8  atmo¬ 
spheres  A  15°  (qui  empeche  toute  fermentation),  dans  des  tanks  en 
acier  vitrifie  ou  recouverts  d’emaillite  et  bien  clos.  Cette  dernier e 
methode  est  consider^  par  H.  Gachot  (1938)  comme  la  meilleure 
pour  la  conservation  rapide  du  jus  de  raisin.  Mais  elle  necessite  une 
installation  de  prix  eleve  ;  d’autre  part,  dans  les  tanks  clos  le  bouquet 
d’un  jus  de  raisin  de  qualite  (aussi  important  que  le  bouquet  d’un 
vin  de  marque)  ne  peut  se  developper  normalement.  C’est  pourquoi 
certains  fabricants  allemands,  avant  la  livraison  A  leur  clientele, 
transvasent  le  jus  de  raisin  dans  des  tonneaux  pour  un  sejour  de 
quelques  semaines,  la  porosite  du  bois  semblant  indispensable  a  la 
formation  de  ce  bouquet. 

3°  Procede  chimique,  base  sur  l’emploi  d’antiseptiques.  — 
Seul  S02  est  autorise  pour  le  mutage  des  mouts  :  dose  maximum 
toieree  0  gr.  35  par  litre.  Mais  il  donne  un  gout  Sere  et  irritant  :  un 
travail  rapide  et  soigne  rend  ce  mutage  inutile.  Cependant  S02  peut 
Stre  utilise  :  soit  pour  le  soufrage  des  fftts,  soit  pour  la  sterilisation 
des  bouteilles  avant  remplissage  (certains  present  l’emploi  de  la 
vapeur  d’eau),  soit  enfin  pour  la  sterilisation  des  bouchons.  Dans  le 
midi  de  la  France  et  aux  colonies  il  peut  rendre  des  services  (en 
solution  diluee)  comme  preventif  contre  tout  debut  de  fermentation. 

En  resume,  pour  la  production  en  grand,  actuellement  la  pasteu¬ 
risation  et  la  filtration  (methode  Seitz-Boehi)  appliquees  avec  une 
proprete  meticuleuse  et  d’une  fagon  consciencieuse,  dit  H.  Gachot, 
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nous  donnent  des  jus  de  fruits  de  haute  valeur  hygienique  avec  conser¬ 
vation  de  leurs  principes  nutritifs,  de  leurs  vitamines  ;  mais  pour  le 
developpement  du  bouquet  et  la  conservation  de  l’arome,  la  sterili¬ 
sation  par  filtration  possMe  des  avantages  sur  la  pasteurisation.  La 
conservation  par  les  antiseptiques,  qui  modifient  la  composition  des 
jus,  est  condamnee  ;  S02  a  certainement  une  influence  sur  la  saveur 
et  1’arome. 

2)  Mdthodes  combinees.  —  1°  Pasteurisation  du  mout  &  l’abri 
de  1’air  ;  repos  dans  des  tonneaux  ou  des  tanks  pendant  plusieurs 
mois  ;  filtration,  mise  en  bouteilles  ; 

2°  Conservation  par  le  froid,  qui  paralyse  les  levures,  favorise  les 
depdts  et  facilite,  par  suite,  la  filtration  ulterieure  ;  installations  frigo- 
rifiques  de  conservation  des  jus  de  raisin  (Etablissements  Daubron, 
en  France).  C’est  surtout  pour  1’entreposage  temporaire  de  grandes 
quantites  de  jus  dans  les  usines  mSmes  que  la  congelation  est  inte- 
ressante,  car  elle  permet  de  repartir  la  fabrication  sur  une  periods 
plus  longue,  et  facilite  la  clarification.  Pour  des  durees  relativement 
courtes,  la  rdfrigdration  a  quelques  degr6s  au-dessous  de  zero  ( —  4 
minimum)  est  suffisante  et  employee  ii  l’etranger  et  en  France  : 
emploi  du  froid  pour  la  conservation  en  tanks,  puis  filtration. 

D’autres  precedes  nouveaux  de  stabilisation  des  jus  ont  ete  preco- 
nises,  mais  ne  sont  pas  encore  entr^s  dans  la  pratique  de  la  fabrica¬ 
tion  :  1°  Irradiation  obtenue  avec  un  rayonnement  ultra-violet  k 
grande  puissance  :  appareil  G.  Tixier  (1936)  ;  2°  traitement  k  la  terre 
d’infusoires  ;  3°  emploi  des  ultra-sons  ;  4°  precede  oligodynainique 
de  Matzka  (1939),  base  sur  Faction  bactericide  des  ions  metalliques. 

Les  recipients  de  conservation  sont  :  1°  les  bouteilles  en  verre, 
ferm<5es  soit  par  des  bouchons  de  li£ge  sterilises,  soit  par  un  precede 
qui  consiste  k  faire  un  vide  de  5  mm.  de  pression  au-dessus  du  jus 
avant  la  fermeture  ci  1’aide  de  capsules  en  aluminium  ou  en  fer-blanc 
(bouchon-couronne),  soit  k  l’aide  de  coiffes  en  caoutchouc  sterilise  ; 
2°  les  bonbonnes  en  verre  de  25  litres  ordinaires  ou  k  robinet  ;  3°  les 
tonneaux  en  bois  de  chene,  tres  employes  en  Suisse  ;  4°  les  tanks, 
deux  groupes  :  a)  sans  revetement,  construits  en  ferro-nickel  chrome, 
inattaquables  par  les  jus  de  fruits  ;  b)  avec  revetement  intdrieur, 
construit  en  acier  Siemens-Martin,  a)  tanks  en  acier  vitrifie  k  l’aide 
de  plusieurs  couches  de  mature  vitreuse  speciale  exempte  de 
plomb  ;  (3  revetement  «  emaillite  »,  resine  artificielle  ;  y  revltement 
plastique,  matifere  cireuse. 

B.  —  Jus  de  fruit  travaillds  ou  concentrds.  —  Grace  au  progrfes  de  la 
technique,  on  sait  tr£s  bien  evaporer  actuellement  les  jus  de  fruits 
et  mSme  de  legumes  (tomates),  comme  on  concentre  le  lait,  sans 
alteration.  II  en  rEsulte  un  abaissement  serieux  du  prix  de  revient, 
par  suite  d’economies  dans  la  preparation,  le  transport,  le  flaconnage. 
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Connue  des  anciens,  la  preparation  industrielle  des  mouts  concentres 
atteignit  en  France  une  grande  importance  sous  le  premier  Empire, 
pendant  le  blocus  continental.  On  ne  connaissait  alors,  pratiquement; 
que  le  sucre  de  canne  dont  l’importation  etait  deyenue  impossible. 
Napoleon  I61,  crut  pouvoir  le  remplacer  par  du  sucre  de  raisin  et, 
pour  encourager  l’extraction  de  ce  dernier,  des  primes  eievees  furent 
donnees  aux  viticulteurs  qui  en  produisaient  :  onze  departements 
frangais  purent  4tre  alimentes  par  la  nouvelle  industrie.  On  vendait 
le  sucre  de  raisin  sous  forme  de  sirop  concentre  titrant  20  A  25°' 
Baume,  d’une  part  pour  remplacer  le  sucre  de  canne  devenu  rare  et 
cher,  aussi  pour  sucrer  les  vendanges.  Plusieurs  pharinaciens  mili- 
taires  s’illustrerent  dans  cette  fabrication,  et  parmi  eux  :  Parmentier, 
Serullas,  Bories,  Durante  et  Guiraudet. 

Plus  tard,  la  concentration  du  jus  de  raisin  fut  pratiquee  en  Italie 
par  les  ft-eres  Mussi  (1880),  puis  par  Monti  (1905).  En  France, 
H.  Malvoisin  fut  le  premier  A  fabriquer  et  A  mettre  en  vente  du 
concentre  de  jus  de  raisin.  Mais  actuellement,  divers  pays  d’Europe 
et  les  Etats-Unis  en  produisent  chaque  annee  des  milliers  d’hecto- 
litres.  Certains  voient  pour  notre  pays  le  debouche  riWe  pour  l’ex ce¬ 
dent  de  notre  production  agricole  :  ce  concentre  pouvant  £tre  employ^ 
dans  nos  colonies  et  pour  l’alimentation  des  peuplades  africaines. 

Les  procedes  actuels,  qui  different  beaucoup  des  premiers  essais 
fails  en  France  il  y  a  un  si^de,  consistent  k  eliminer  la  plus  grande 
partie  de  l’eau  de  constitution  du  jus  de  raisin  afin  d’obtenir  un  sirop 
de  D  =  1,350  ou  36°  Baume,  suffisamment  riche  en  sucre  (850  gr. 
par  litre),  pour  emp<kher  le  developpement  des  levures  et,  par  suite, 
la  fermentation.  Ils  se  ramenent  A  quatre  :  1°  par  evaporation  soit 
k  l’air  libre,  soit  dans  le  vide  ;  2°  par  congelation  ;  3°  par  chauffage 
sous  pression. 

Le  concentre  de  raisin  presente  les  avantages  de  ne  pas  Otre  fermen- 
tescible  (par  suite,  de  ne  pas  s’alterer  au  contact  de  l’air)  et  de 
pouvoir  etre  expedie  facilement  en  flits  et  bonbonnes  (d’oil  economic 
de  transport). 

Comme  conclusion,  1’industrie  des  jus  de  fruits  est,  non  pas  k  creer 
puisqu’elle  existe,  mais  A  developper  intensivement  en  France,  pays 
de  production  d’excellents  raisins,  de  deiicieuses  pommes  et  autres 
fruits,  non  seulement  pour  la  consommation  dans  la  metropole  (par 
les  militaires  et  par  les  civils)  et  dans  nos  colonies,  mais  aussi  pour 
1 ’exportation. 

Notre  ministre  des  Finances  ne  disait-il  pas  dans  son  recent  dis¬ 
cours  k  1 ’American  Club  (10  novembre  1939  )  :  «  Si,  pendant  la 
guerre  actuelle,  nous  commettions  l’erreur  de  laisser  les  bateaux 
venus  pleins  des  Etats-Unis,  repartir  vides,  nous  semerions  les  germes 
d’une  nouvelle  crise  pour  l’apres-guerre.  » 
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Profitons  done  de  nos  c4pages  reputes  de  Bourgogne,  de  Bordeaux 
et  d’ailleurs,  de  nos  excellentes  pommes  de  Normandie,  de  Bre¬ 
tagne,  etc.,  pour  fabriquer  des  jus  de  fruits  de  marque,  de  quality 
r^ellement  sup^rieures  non  seulement  par  leur  preparation,  mais 
surtout  par  leur  saveur  et  leur  «  bouquet  »,  pour  les  adresser  a  nos 
amis  d’Amerique,  pays  ou  regne  en  ce  moment  la  mode  des  jus  de 
fruits.  Ce  sera  une  merveilleuse  fagon  de  realiser  une  bonne  propa- 
gande  pour  nos  produits  frangais  outre  Atlantique. 

Nous  avons  pens4  que  cette  question  des  jus  de  fruits  pouvait 
int4resser  le  corps  pharmaceutique  et  e’est  pourquoi  nous  avons 
redig4,  A  l’intention  des  pharmaciens,  cette  mise  au  point. 

Professeur  A.  Guillaume,  MUe  M.  Michon, 

Chef  du  Laboratoire  de  Chimie  Pharmacien 

1  la  Section  technique  du  Service  de  SantA  de  la  Faculty  de  Strasbourg. 
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1°  LIVRES  NOUVEAUX,  THESES 

S0UEGES  (R.).  Embryog^nie  et  classification  (2e  fasc.).  Essai  d’un 
systbme  embryog4nique  (t  fasc.,  85  pages,  Hermann,  edit.,  Paris,  1939). 
—  Dans  le  fascicule  qui  pr4cedait  celui-ci,  l’auteur  proposait  de  fonder  la 
classification  naturelle  sur  la  comparaison,  non  des  formes  elles-mOmes, 
mais  sur  celle  de  leurs  rapports,  sur  les  lois  qui  president  ct  leur  edification, 
particulierement  sur  les  lois  embryog6niques. 

La  classification  sera  fondee  sur  l’examen  des  types  embryonomiques 
dont  l’auteur  distingue  les  quatre  groupes  suivants  :  types  fondamentaux  ou 
archetypes,  —  types  secondaries  ou  derives,  —  types  superposes,  —  types 
irreguliers,  qu’il  decrit.  Les  seuls  types  de  la  premiere  et  de  la  troisieme 


BIBLI0GRAPH1E  ANALYT1QUE 


481 


catAgorie  seront  utilises  pour  faire  l’histoire  des  types  embryonomiques. 
Six  «  mAgarchetypes  »  sont  finalement  retenus  et  dAcrits,  dont  l’histoire 
permet  de  dAgager  des  notions  nouvelles,  impprtantes,-  qu’on  ne  saurait 
dAvelopper  ici. 

L’ouvrage  de  M.  Soueges  pr6sente  un  intArAt  considerable;  il  est  d’une 
originality  marquee.  On  ne  peut  s’en  Atonner  si  l’on  se  souvient  qu’il  est 
base  presque  entiArement  sur  les  trAs  nombreux  et  trAs  beaux  travaux  qu’il 
a  consacres,  depuis  plus  de  vingt  ans,  St  1’embryogAnle  vegetale. 

M.  Mascre. 


NAVES  (Y.  R.)  et  MAZUYER  (G).  Les  parfums  naturels  (Essences 
coner&tes,  rdsinoides,  huiles  et  pommades).  Un  vol.  de  398  pages, 
Gauthier-Villars,  edit.,  Paris,  1939.  —  La  methode  la  plus  employee  pour 
l’extraction  des  parfums  est  la  distillation.  Cependaiit,  elle  n’est  pas,  dans 
certains  cas  tout  au  moins,  sans  presenter  quelques  inconvenients,  pro- 
voquant  I’alteration  du  parfum  naturel ;  elle  est  m6me  pratiquement  inap¬ 
plicable  A  certains  parfums  particulierement  fragiles.  On  a  recours  alors  aux 
m6thodes  de  dissolution  par  les  solvants  volatils,  de  digestion  et  d’enfleu- 
rage.  Les  essences  obtenues  par  ces  methodes  different  souvent  trAs  net- 
tement  des  essences  obtenues  par  distillation. 

Les  auteurs,  apres  avoir  retrace  l’historique  de  ces  techniques,  les 
etudient  dans  tous  leurs  details  :  preparation  des  teintures  et  infusions,  des 
pommades  et  huiles,  des  essences  absolues,  concretes,  resinoides.  Ils 
decrivent  les  methodes  generales  d’analyse  de  ces  divers  produits. 

Cette  etude  generale  est  suivie  d’une  serie  de  monographies  consacrees  A 
prAs  de  cent  matiferes  premieres  vAgAtales  ou  animales  et  trAs  riches  en 
documents,  dont  certains  originaux. 

L’ouvrage  est  de  consultation  facile,  les  auteurs  ayant  apporte  un  soin 
particulier  A  l’Atablissement  des  index  :  index  des  auteurs  cites,  index  des 
noms  scientifiques,  index  des  matiAres.  D’autre  part  :  bibliographie  abon- 
dante. 

En  resume,  excellent  ouvrage  de  documentation,  appeie  A  rendre  de 
grands  services.  M.  Mascre. 


2°  JOURNAUX  -  REVUES  -  SOCIETES  SAVANTES 


Chimie  pharmaceutique. 

Reinarques  sur  la  constitution  de  quelques  sels  organiques 
de  riiexamdthylfene-tdtramine.  Bouchereau  (P.).  Journ.  Pharm.  et 
Chim.,  1938,  8e  s.,  28,  p.  484-489.  R.  Cr. 

Observations  sur  certaines  earaetdristiques  de  I’hexamdtliy- 
ldne-ldtramine  au  Codex  de  1937.  Bouchereau  (P.).  Journ.  Pharm.  et 
Chim.,  1938,  8' s.,  28,  p.  489-490.  R.  Cr. 

Remarques  sur  1' action  neutralisante,  chimique  et  pliysiolo- 
gique  de  I’hexamdtlij  Idne-tdtramine,  sur  le  sulfure  ddlhyie 
diclilord  fypdrite  ou  lost).  Bruere  (P.)  et  Bouchereau  (P.).  Journ. 
Pharm.  et  Chim.,  1938,  8e  s.,  28,  p.  490-492.  — ■  En  raison  de  sa  diffusion 
rapide  dans  les  tissus,  1’hexamethylAne-tetramine,  employee  le  plus  t6t  pos- 
Bbll.  Sc.  Pharm.  (Novembre  1939).  31 
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sible  en  compresses,  neutralise  in  situ  l’ypArite.  On  peut,  dans  certains  cas, 
l’employer  anssi  par  voie  intradermique  ou  par  voie  intraveineuse. 

R.  Cb. 

Reactions  caractlristiqucs.  Reazioni  caratterisliche.  Lassandro- 
Pepe  (T.).  Bollettino  ckimico-farm.,  76,  n°  10,  p.  269-274.  —  L’anlipyrine  en 
solution  aqueuse  alcalinisAe  par  l’ammoniaque  donne  avec  le  ferrocyanure 
de  potassium  puis  l’acide  chiorhydrique  dilu6  un  prdcipitA  blanc,  dans  une 
solution  vert-clair.  Le  benzoate  de  lithium  en  liqueur  aqueuse  alcalinisge 
par  l’ammoniaque,  additionn6e  de  sulfure  d’ammonium  donne  un  prAcipite 
blanc  qui  devient  vert  par  I  goulte  d’acide  nitrique.  Reactions  du  pyrami- 
don  avec  Fe.Cl,  en  milieu  neutre  et  en  liqueur  chiorhydrique.  A.  L. 

Quelques  seis  organiques  de  l’acide  3-bromo-d-eampho-l 0- 
sulfonique.  Sali  dell’  acido  3-bromo-d-canfo-10  solfonico  con  alcune  bast 
organiche.  Federigi  (A.)  et  Qrtensi  (Elda).  Boll,  chimico-farm.,  1938,  77,  n°  13, 
p.  397-400.  —  L’auteur  a  obtenu  et  decrit  les  bromo-campho-sulfonates  de 
l’antipyrine,  de  l’urotropine,  du  pyramidon  et  de  la  piperazine.  A.  L. 

Sur  la  solubilite  du  gar<!6nal  dans  les  alcalis  et  sur  les 
solutions  de  gnrddnal  sodique.  Mesnard  (P.).  Bull.  Trav.  Soc.  Pharm. 
Bordeaux,  1938,  76,  n°  3,  p.  144-148.  —  La  phenyl£thylmalonylur6e  est  prati- 
quement  insoluble  dans  l’eau ;  on  peut  la  dissoudre  en  employant  50  cm3  de 
solution  decinormale  de  NaOH  par  gramme  de  substance,  puis  la  stabiliser 
avec  5  cm3  d’une  solution  A  10  °/0  de  bicarbonate  de  sodium  pour  la  meme 
quantity.  Un  tel  precede  peut  surtout  rendre  service  pour  la  preparation  de 
potions,  ou  de  solutions  pour  la  voie  buccale.  R.  R. 

Chimie  analytique. 

Le  dosage  de  quelques  produits  mgdicamenteux  par  In 
m£lhode  mereurim6trique.  Ionesco-Matiu  (Al.)  et  Ichim  (C.).  Journ. 
Pharm.  et  Chim.,  1938,  8'  s.,  28,  p.  417-430.  —  La  mgthode  mercurimA- 
trique  a  6t6  appliquAe  avec  succes  pour  le  dosage  d’une  nouvelle  sirie  de 
produits  chimiques,  dont  les  uns  contiennent  l’ion  mercure  dans  leur  cons¬ 
titution,  d’aulres  prAcipitent  avec  l’ion  mercure.  R.  Cr. 

Analyse  des  acetates  de  plomb  officinaux.  Dosage  volnmd- 
trique  du  plomb  et  de  l’acide  ac£tique  dans  i’aceiale  neutre 
de  plotnb  et  dans  1’acAtate  basique  de  plomb.  Franoois  (M.)  et 
Segdin  (Mlle  L.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8e  s.,  28,  p.  193-199. 

R.  Cr. 

Sur  le  dosage  de  l’inositol  dans  les  inositophospbates  de  cal¬ 
cium  et  de  magnesium  meilicanienteux.  Bailly  (Mlle  M.-C.).  Journ. 
Pharm.  et  Chim.,  1938,  8»  s.,  28,  p.  199-208.  R.  Cr. 

Remarques  sur  le  proc6d6  l’ontius  et  sur  la  cblorom£trie  en 
g£n£rai.  Rizard  (M.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8®  s.,  28,  p.  208-216. 

R.  Cr. 


Nouvelle  reaction  de  la  cystine  applicable  A  son  dosage  et 
A  sa  recherche  immediate  dans  les  calculs  et  concretions 
urinaires.  Deniges  (G.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1938  ,  206,  p.  1429.  — Reaction  basee 


BIBL10GRAPHIE  ANALYT1QUE  483 

sur  la  mise  en  liberty  d’iode  par  la  cystine  en  presence  d’acide  iodique  et 
d’acide  chlorhydrique.  P.  G. 

Dosage  colorimetrique  de  la  morphine  et  de  ses  derives. 

Nuovo  metodi  di  determinazione  colorimetrica  della  morfina  e  dei  suoi 
derivati.  Rizzotti  (G.).  Arch,  di  farmacologia  sperim.,  60,  n°  12,  p.  545.  — 
Methode  basee  sur  l’action  reductrice  de  la  fonction  phenol,  transformant  le 
ferricyanure  en  bleu  de  Prusse ;  on  compare  avec  une  solution  titr^e  de 
morphine.  Le  r6sultat  obtenu  en  partant  de  Topium  est  trop  eievA. 

A.  L. 

Microdosage  colorimgtrique  du  fer.  Application  it  l'analyse 
des  substances  biologiques.  Paulais  (R.),  C.  it.  Ac.  Sc.,  1938,  206, 
p.  783.  —  La  methode  est  bas6e  sur  la  precipitation  du  fer,  A  l’etat  de  sel 
ferrique,  par  le  cupferron  (sel  d’ammonium  de  la  nitrosophenylhydroxyla- 
mine).  La  combinaison  formAe  est  dissoute  dans  le  chloroforme,  qui  se 
colore  en  jaune.  On  dose  ensuite  au  moyen  de  T61ectro-photomAtre. 

P.  C. 


Dosage  spectro-photomltrique  de  l’ion  orthophosphorique 
et  de  lion  sodium.  Leclere  (A.).  Journ.  Pharm.  et  Ckim.,  1938,  8"  s.,  28, 
p.  152-158.  R.  Cr. 

Le  dosage  polarim£trique  du  gluconate  de  calcium.  Vinti- 
lesco  (I.),  Ionesco  (C.  N.)  et  Stanciu  (N.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8e  s. 
28,  p.  283-293.  R.  Cr. 


Chimie  biologique. 

La  fixation  «  in  vitro  »  des  composes  arsenicaux  par  les  glo¬ 
bules  rouges  du  sang.  Thuret  (J.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8e  s., 
28,  p.  22-30.  —  AprAs  contact  a  la  temperature  ordinaire  pendant  une  heure, 
d’une  certaine  quantite  de  sang  de  cheval  deflbrine  avec  la  solution  isoto- 
nique  arsenicale,  on  dose  l’arsenic  dans  le  sang  total  et  dans  le  plasma,  par 
destruction  sulfo-nitro-perchlorique  et  evaluation  de  Tarsenic  mineral  par 
la  methode  n6pheiometrique  de  Bougault  a  1’hypophosphite  de  sodium.  La 
faculte  de  fixation  de  Tarsenic,  in  vitro,  depend  uniquement  de  la  valence 
du  compose  arsenical.  Seuls  les  composes  trivalents  sont  fixes  selon  un  phe- 
nomene  d’adsorption  qui  semble  plus  important  avec  les  composes  arseni¬ 
caux  organiques  qu’avec  ceux  d’origine  minerale.  R.  Cr. 

La  fixation  «  in  vivo  »  des  composes  arsenicaux  par  les  glo¬ 
bules  rouges  du  sang.  Thuret  (J.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8a  s., 
28,  p.  60-68.  —  Les  composes  arsenicaux  trivalents  se  fixent  avec  la  mfime 
intensite  in  vitro  et  in  vivo  sur  les  globules  rouges.  In  vivo  les  composes  pen- 
tavalents  se  fixent  en  partie  seulement,  et  Tarsenic  fixe  est  sous  forme  tri- 
ralente.  R.  Cr. 

Sur  Tadsorption  des  polypeptides  par  les  provides.  Compor- 
tement  d  une  solution  de  peptone.  Loiseleur  (J.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1937, 
205,  p.  93.  —  Dans  une  solution  de  peptone  ou  se  trouvent  en  presence  des 
polypeptides  et  des  proteides,  une  partie  des  polypeptides  est  fixee  par 
adsorption  sur  les  proteides  et  echappe  au  dosage  parce  qu’elle  flocule  en 
m6me  temps  que  la  partie  collo'idale  pendant  la  defecation.  P.  C. 
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Rapports  nitre  la  constitution  cliimique  des  phenols  subs¬ 
titutes  ainsi  qua  de  l'acide  ascorbique  et  de  la  erandcur  de 
leurs  produits  dn  solubilisation  avee  Fanlipyrine  et  la  pyridine. 

Labes  (R.)  et  Bergstermann  (H.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1937,  187, 
p.  389-408.  P.  B. 

Acirie  ascorbique  et  pigments  earoldnoides.  Signification 
de  la  reaction  de  Moliscb  et  essai  de  localisation  de  l'acide 
ascorbique.  Mirimanoff  (A.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1938,  206,  p.  1038.  —  Les  caro- 
teno'ides,  de  m@me  que  la  chlorophylle,  n’ont  pas  de  lien  direct  avec  la 
vitamine  C.  Celle-ci,  tres  probablement  localisde  dans  la  vacuole,  est  plus 
abondante  dans  certains  organes;  sa  teneur  subit  des  variations  qui  sont 
fonction  d’un  metabolisme  qui  nous  dchappe.  P.  C. 

Ohtcntion  de  la  flavine  &  l’dtat  cristallisd  il  partir  d’  «  Ere- 

molbcciuni  Ashbyii  ».  Mirimanoff  (A.)  et  Raffy  (MUe  A.).  C.  R.  Ac.  Sc., 
1938,  206,  p.  1507.  P.  C. 

Repartition  de  la  flavine  et  des  substances  A  fluorescence 
bleue  dans  la  peau  et  les  dcailles  de  quelques  poissons 
d’cau  douce.  Fontaine  (M.)  et  Busnel  (R.-G.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1938,  206, 
p.  1679.  —  Dans  les  tdguments  des  poissons  d’eau  douce,  la  flavine  et  la  sub¬ 
stance  a  fluorescence  bleue  reversiblement  reducible  sont  localisees,  quand 
elles  existent,  dans  les  chromatophores  ou  au  contact  de  ceux-ci;  mais 
l’existence  des  meianophores  n’implique  pas  obligaloirement  la  presence  de 
quantites  notables  de  flavine  ou  de  substance  a  fluorescence  bleue. 

P.  C. 

Les  hvpcrcrdatindniies.  Cornil,  Olmer,  Duman  et  Vague.  Presse  medic., 
4  mai  1938,  46,  n°  36,  p.  683.  —  La  creatine  et  son  anhydride  interne,  la 
creatinine,  existent  normalement  dans  le  s6rum  sanguin,  h  raison  de  cha- 
cune  15  milligr.  par  litre.  Le  taux  suit,  en  general,  une  raarche  parallele 
aux  taux  de  l’uree  et  des  autres  dechets  azotes.  Parfois,  il  y  a  elevation  rela¬ 
tive  de  la  creatine.  Celle-ci,  en  combinaison  equimoleculaire  avec  l’acide 
phosphorique,  forme  le  phosphagene  dont  l’hydrolyse  provoque,  in  situ,  la 
contraction  du  muscle,  la  production  simullanee  d’acide  lactique  ne  servant 
qu’a  la  resynlliese  du  phosphagene.  R.  R. 

Etude  de  Faction  de  la  quinine  sur  les  amihcs;  penetration 
ceflulaire  et  toxicile.  Valette  (G.)  et  Rolle  (R.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1938,  207, 
p.  1071.  —  Les  sets  de  quinine  penetrent  dans  le  protoplasme  de  l’amibe  et 
se  fixent  en  certains  points  parliculiers  du  contenu  cellulaire.  Dans  la 
pdriode  qui  precede  la  mort,  l’affinite  des  constituants  protoplasmiques  pour 
l’alcalo'ide  semble  s’attenuer  peu  a  peu.  P.  C. 

Sur  le  r6!c  du  cuivre  dans  l'attdnualion  du  venin  de  vipdre 
(«  Vipera  aspis  »)  par  l  ea u  ouygdnde.  Boquet  (P.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1939, 
208,  p.  770.  —  L’eau  oxygenee  detruit  rapidement  la  toxicite  du  venin  de 
vipfere  lorsqu’on  l’additionne  d’une  trfes  petite  quantite  d’un  sel  de  cuivre. 

P.  C. 

L’utilisalion  des  urdides  glyoxyliques  par  le  «  Soja  ».  Eche- 
vin  (R.)  et  Brunel  (A.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1939,  208,  p.  826.  —  En  cultivant  asep- 
tiquement  la  graine  de  Soja  sur  une  solution  d’allanloine,  les  auteurs  ont 
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observe  que  l’allanto'ine  est  dAgradAe  dans  la  cellule  de  la  plante  jusqu’A 
l’ammoniaque,  en  passant  par  le  stade  acide  allanto'ique.  L’ammoniaque 
formAe  est  employee  pour  l’Adification  des  metabolites  dont  la  condensation 
aboutit  aux  protides.  P.  C. 

Lesions  ncrveuses  p£i-iplteriques  observAes  an  cours  de  In 
polyitevrite  provoqitei-,  cliez  le  pigeon,  par  simple  additioa 
d'acide  lacliqne,  &  des  regimes  riches  en  glucides,  en  pro¬ 
tides  ou  en  lipides  et  comportant  de  fortes  proportions  de 
vitumines  B.  Bertrand  (I.)  et  Lecoq  (R.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1939,  208,  p.  845. 

P.  C. 

Une  nouvelle  vitamine  D  dans  lhuil©  de  foie  de  mornc.  A 

new  vitamin  D  in  cod  liver  oil.  Bills  (C.  E.),  Massengale  (0.  N.),  Hickman 
(K.  C.  D).  et  Gray  (E.  Le  B.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  126,  n°  1,  p.  241.  —  Une 
huile  de  foie  de  morue  renfermant  270  unites  internationales  de  vitamine  D 
par  gramme,  ce  qui  laisse  a  supposer  qu’elle  contenait  une  certaine  proportion 
d’huiles  de  foies  d’autres  poissons,  a  et6  essayee  A  la  fois  sur  le  rat  et  sur  le 
poulet,  ainsi  que  son  extrait  volatil  obtenu  par  distillation  A  ebullition 
basse  qui  se  montrait  dix  fois  plus  actif.  La  totality  de  l’activite  antirachi- 
tique  de  l’huile  ne  se  retrouve  pas  dans  la  partie  la  plus  volatile,  ce  qui 
laisse  A  penser  que  l’huile  de  foie  de  morue  contiendrait  plusieurs  vita- 
mines  D.  R.  L. 

Application  de  la  ntethode  de  Schcenheimer-Sperry  au  dosage 
du  cholesterol  et  des  esters  du  cholesterol  dans  les  tissus. 

Application  of  the  Schcenheimer-Sperry  method  to  the  determination  of 
cholesterol  and  cholesterol  esters  in  tissues.  Sturges  (S.)  et  Knudson  (A.). 
Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  126,  n°  2,  p.  543.  —  Le  dosage  du  cholesterol  et 
des  esters  du  cholesterol  peut  etre  effecluA  sur  les  tissus  au  moyen  de  la 
mAthode  de  Schcenheimer-Sperry,  si  l’on  a  soin  d’appliquer  la  technique 
d’extraction  et  de  precipitation  du  cholesterol  par  la  digitonine  dans  les 
conditions  prAcisees  dans  ce  travail.  R.  L. 

Methode  de  dosage  du  fer  dans  de  pelites  quantites  de  sang. 

A  micromethod  for  the  determination  of  iron  in  blood.  Brever  (R.)  et  Mi- 
litzer  (W.  E.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  126,  n"  2,p.  561.  —  Cette  methode 
permet  d’operer  sur  1  ou  1/2  dixiAme  de  centimetre  cube,  elle  est  suffisam- 
ment  rapide  et  juste  pour  les  besoins  cliniques.  R.  L. 

Etudes  sur  l’efficacite  relative  de  la  vitamine  I>  provenaut 
de  ditterentes  sources.  1.  Influence  de  vitamines  D  d’origines 
dilterentes  sur  la  teneur  en  ceodres  des  os  et  le  poids  des 
poulcls.  Studies  on  the  relative  efficiency  of  vitamin  D  from  several 
sources.  I.  Influence  of  vitamin  D  of  different  origins  on  bone  ash  and  body 
weight  of  chicken.  Correll  (J.  T.)  et  Wise  (E.  C.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938, 
126,  n°  2,  p.  573.  —  L’efficacite  antirachitique  des  huiles  de  foie  de  morue 
et  de  foie  de  tuna  (thon?)  a  etA  experimentalement  determinAe  sur  le  poulet 
parl’accroissement  de  la  teneur  en  cendres  des  os  et  par  la  reprise  de  crois- 
sance.  L’activite  de  i’huile  de  foie  de  tuna  reprAsente  seulement  40  A  60  °/» 
de  celle  de  l’huile  de  foie  de  morue.  R.  L. 

Etudes  sur  I'efflcacite  relative  de  la  vitamine  D  provenant 
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de  different  os  sources.  II.  Influence  de  vita  mines  D  d'origines 
diflV5rentes  sur  la  phosphatase  du  serum  chez  le  poulet.  Studies 
on  the  relative  efficiency  of  vitamin  D  from  several  sources.  II.  Influence  of 
vitamin  D  of  different  origins  on  the  serum  phosphatase  of  the  chicken. 
Correll  (J.  T.)  et  Wise  (E.  C.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  126,  n°  2,  p.  581.  — 
La  concentration  normale  de  la  phosphatase  dans  le  sdrum  est  de  20  unites 
Bodansey  pour  100  cm’  de  sSrum ;  en  l’absence  de  la  vitamine  D  elle  peut 
atteindre  200  unites.  R.  L. 

M«5thode  de  dosage  pour  de  petites  quantiles  d’acide  nscor- 
bique  et  d’acide  d6liydroascorbique  dans  les  solutions  trou¬ 
bles  et  color^es  en  presence  d’autres  substances  r£duc- 
trices.  A  method  for  the  determination  of  small  quantities  of  ascorbic  acid 
and  dehydroascorbic  acid  in  turbid  and  colored  solutions  in  presence  of 
other  reducing  substances.  Bessey(0.A .).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938, 126,  n°  2, 
p.  771.  —  L’application  de  la  methode  photofilectrique  utilisant  la  reaction 
au  dichloroindophenol  permet  d’obtenir  des  dosages  exacts  d'acide  ascor- 
bique  et  d’acide  dehydroascorbique,  dans  un  grand  nombre  de  tissus  animaux 
et  vdgetaux.  R.  L. 

SyntliCse  de  la  cystine  par  les  rats  albinos.  Synthesis  of  cystine 
by  the  albino  rat.  Beach  (E.  F.)  et  White  (A.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1939, 127, 
n°  1,  p.  87.  —  Un  regime  dans  lequel  la  quantite  de  cystine  absorbde  ne 
pouvait  pas  depasser  1  milligr.  4  par  jour  a  permis  une  croissance  convenable 
a  de  jeunes  rats,  et  l’analyse  des  tissus  a  montre  que  la  quantite  de  cystine 
mise  en  reserve  etait  en  grand  exces.  Ges  rdsultats  confirment  l’hypothese 
d’aprfes  laquelle  la  cystine  peut  etre  synth6tisee  a  partir  de  la  methionine. 

R.  L. 

Une  nouvelle  nuHhode  pour  le  dosage  de  petites  quantiles 
de  manganese  dans  des  substances  biologiques.  A  new  method 
for  the  microdetermination  of  manganese  in  biological  materials.  Wiese  (A.  C.). 
et  Johnson  (B.  C.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1939,  127,  n°  l,p.  203.—  La  methode 
basde  sur  1’oxydation  de  la  benzidine  et  le  d6veloppement  d’une  coloration 
bleue  sous  Faction  du  permanganate  permet  d’6valuer  au  colorimfetre  photo- 
61ectrique  d’EvELYN  des  quantiles  de  manganese  variant  de  0,1  a  10  micro- 
grammes  dans  la  prise  de  sang.  R.  L. 

Le  mgtabolisme  du  sorbitol  et  du  mannitol.  On  the  metabolism 
of  sorbitol  and  mannitol.  Todd  (W.  R.),  Myers  (J.)  et  West  (E.  S.).  Journ.  of 
biol.  Chem.,  1939, 127,  n°  1,  p.  275.  —  La  determination  de  la  glycemie  chez  le 
chien  aprfes  injections  intraveineuses  comparatives  de  sorbitol  ou  de  man¬ 
nitol  et  le  dosage  du  glycogfene  dans  le  foie  des  rats  alimentds  avec  des 
melanges  de  beurre  de  cacao  et  de  sorbitol  ou  de  mannitol  montre  que  le 
sorbitol  est  pins  rapidement  transform^  en  glucose  et  en  glycogfene  que  le 
mannitol.  R.  L. 

Reeherehes  sur  le  m£labolisme  des  protdines.  V.  L'utilisation 
de  I’ammoniaque  pour  l’£laboration  des  acides  amines  et  de 
la  creatine  chez  les  animaux.  Studies  in  protein  metabolism.  V.  The 
utilization  of  ammonia  for  amino  acid  and  creatine  formation  in  animals. 
Foster  (G.  L.),  Schcenheimer  (R.)  et  Rittenberg  (D.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1939, 
127,  n°  l,p.  319.  —  Les  rats  recevant  une  alimentation  privde  de  glycocolle 
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dans  laquelle  l'azote  est  cependant  fourni  sous  forme  de  citrate  d’ammonium 
peuvent  utiliser  une  petite  quantity  de  l’ammoniaque  pour  faire  la  synthase 
■du  glycocolle  et  de  la  creatine.  R.  L. 

Eflet  de  supplements  de  lysine,  de  methionine  et  de  cystine 
sur  la  production  de  foie  gras  par  des  regimes  riches  en 
graisses  et  contenant  de  la  gliadine.  The  effect  of  supplementary 
lysine,  methionine,  and  cystine  on  the  production  of  fatty  livers  by  high 
fat  diets  containing  gliadin.  Tucker  (H.  F.)  et  Eckstein  (H.  C.).  Journ.  of  biol. 
Chem.,  1938,  126,  n°  1,  p.  117.  —  Des  rats  recevant  des  regimes  egalement 
riches  en  graisse,  mais  dans  lesquels  le  taux  de  gliadine  diminue,  voient  la 
teneur  en  lipides  de  leurs  foies  augmenter.  L’addition  de  lysine  ou  de 
cystine  n’a  que  peu  d’effet.  L’adjonction  de  methionine  entraine  par  contre 
une  forte  diminution  des  lipides  hepatiques.  R.  L. 


Chimia  vegetale. 

La  repartition  de  l’hexosamine  non  combinde  dansles  plants 
d’anauas  auxquels  on  fournit  soit  du  sulfate  d’ammonium,  soit 
-du  nitrate  de  eulcium.  The  distribution  of  uncombined  hexosamine  in 
pineapple  plants  supplied  either  with  ammonium  sulfate  or  calcium  nitrate 
salts.  Sideris  (C.  P.),  Young  (H.  Y.)  et  Krauss  (B.  H.).  Journ.  of  biol.  Chem., 
1938,  126,  n°  1,  p.  233.  —  Les  feuilles  anciennes  des  plants  d’ananas  sont 
plus  riches  en  hexosamine  quand  la  plante  a  re?u  comme  engrais  du  sulfate 
d’ammonium,  de  preference  au  nitrate  de  calcium;  cependant,  dans  les 
feuilles  jeunes,  la  proportion  d’hexosamine  est  approximativement  la  mftme 
quel  que  soit  l’engrais  utilise.  R.  L. 

La  delphinine.  Delphinine.  Jacobs  (W.  A.)  et  Craig  |(L.  C.).  Journ.  of 
biol.  Chem.,  1939, 127,  n°  2,  p.  361.  —  Les  graines  de  Delphinium  Staphysagria 
renferment  une  importante  proportion  d’une  alcaloide,  la  delphinine,  qui  a 
ete  obtenu  sous  forme  cristallis6e  et  dont  la  formule  probable  est  C„H„0,N. 
Cet  alcaloide  renfermerait  quatre  groupements  methoxyle.  R.  L. 

Le  dosage  des  alcaloides  de  la  cbdlidoine.  I.  Schenck  (G.)  et 
Graf  (H.).  Archiv  der  Pharrn.,  1937,  275,  p.  103-125. —  Pour  ce  dosage,  la 
methode  de  Gallais  (B.  S.  P.,  1935),  malgr^ses  difficulty,  conduit  4  de  bons 
r6sultats.  Plusieurs  autres  methodes  ont  ete  essayees  comparativement. 
Tandis  que  le  sue  d’expression  de  la  plante  verte  se  montre  relativement 
pauvre  en  alcaloides,  la  racine  sfeche  pulverisee  du  commerce  donne  une 
teneur  moyenne  de  1,55  a  1,60  %  d’alcaloides  to  taux  exprimes  en  chelido- 
nine.  R.  Wz. 


Mycologie.  —  Bactiriologie. 

Sur  la  toxicit6  des  spores  de  l'amanite  phalloide.  Dujarric  de 
-la  Riviere  (R.)  et  Garnal  (P.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1938,  206,  p.  628.  —  Les  spores 
d’ Amanita  phalloides  sont  toxiques;  cette  toxicite,  qui  est  61ev6e,  n’est  sen- 
siblement  alteree  ni  par  le  froid,  ni  par  la  chaleur  4  lOO",  ni  par  la  conser¬ 
vation  pendant  plusieurs  mois.  P.  C. 

Sur  les  circonstances  d’apparition  de  pigments  jaunes  dans 
le  liquids  de  culture  d’  «  Aspergillus  niger  ».  Lavollat  (J.)  et 
Laborry  (M,le  F.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1938,  206,  p.  1055.  —  La  pigmentation  jaune 
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du  liquide  de  culture  de  1’ Aspergillus  niger  apparait  comme  un  effet  de  la 
carence  magnAsienne.  II  se  forme  d’autant  plus  de  pigment  que  l’organisme 
fonctionne  davanlage  en  agent  de  fermentation.  P.  C. 

Action  des  bleus  de  Ail  et  de  cr6syl  sur  les  levures  :  reduc¬ 
tion  et  excretion  de  ces  colorants  par  les  levures.  Guillier- 
mond  (A.)  et  Gautheret  (R.).  C.  it.  Ac.  Sc.,  1938,  206,  p.  1848.  —  Si  l’on  addi- 
tionne  les  cultures  de  levures  de  bleu  de  Nil  ou  de  bleu  de  crAsyl,  ceux-ci 
s’accumulent  A  la  fois  dans  le  cytoplasme  et  la  vacuole  et  ne  sont  rejelAs  A 
l’exterieur  qu’apres  avoir  AtA  rAduits.  Mais  1’excrAtion  n’est  pas  liee  A  la 
reduction,  puisque  la  forme  rAduite  peut  exister  dans  le  cytoplasme  et  dans 
la  vacuole.  P.  C. 

Effet  du  zinc  sur  la  vegetation  'du  <<  Rhizopus  nigricans  « 
et  la  production  d’acide  par  cet  organisme.  Waksman  (S.  G.l  et 

Foster  (J.  W.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1938,  207,  p.  483.  —  Le  zinc,  ajoutA  au  milieu 
de  culture  du  Rhizopus,  se  comporte  comme  un  catalyseur  biologique.  II 
amene,  en  effet,  une  modification  des  processus  mAtaboliques.  Le  glucose 
est  consommA  d’une  fagon  plus  complAte;  la  proportion  transformee  en 
acide  fumarique  est  moins  forte ;  la  plus  grande  partie  du  glucose  est  utilisAe 
pour  la  production  de  l’Anergie  et  pour  la  synthese  cellulaire.  P.  C. 

Contribution  a  l’etude  d  une  violaceine  obtenue  a  1’etat 
cristallise  et  provenant  d’un  bacille  violet  isol<^  du  pus  d’un 
abc6s  dentaire.  Sartory  (A.),  Meyer  (J.)  et  Waeldele  (J.).  C.  R.  Ac.  Sc., 
1938,  206,  p.  950.  —  Les  auteurs  ont  isolA  du  pus  d’un  abcAs  dentaire  un 
organisme  bactArien  ( Bacillus  violaceus)  sAcrAtant  un  pigment,  la  violacAine, 
sAparA  A  l’Atat  cristallisA.  Ce  pigment  doit  avoir  un  cycle  quinonique,  avec 
les  groupes  chromophores  C  =  0  et  C  =  NH.  La  violacAine  est  vraisemblable- 
ment  un  pigment  respiratoire.  P.  C. 

Composition  cliimique  des  lipides  du  bacille  tuberculeux 
L1V.  Isolement  et  propriAtAs  de  l’acide  mycolique.  The  chemistry 
of  the  lipids  of  tubercle  bacilli.  LIV.  The  isolation  and  properties  of  mycolic 
acid.  Stodola  (F.  II.),  Lesuk  (A.)  et  Anderson  (R.  J.).  Journ.  of  biol.  Chem., 
1938, 126,  n°  2,  p.  505.  —  L’acide  mycolique  est  le  principal  acide  gras  du 
bacille  tuberculeux  humain,  sa  formule  serait  ou  Cg.H.^Oj.  II  fond 

A  54-56°  et  son  pouvoir  rotatoire  est  1,8.  II  se  dAcompose  sous  faible 
pression,  entre  300°  et  350°,  en  donnant  A  la  distillation  de  1’acide  hexaco- 
sano'ique  normal  et  un  rAsidu  ne  prAsentant  pas  de  propriAtAs  acides. 

R.  L. 


Composition  chimique  des  lipides  du  bacille  tuberculeux. 
LV.  Etude  de  la  cire  du  bacille  tuberculeux  humaiu.  The  che¬ 
mistry  of  the  lipids  of  tubercle  bacilli.  LV.  Studies  on  the  wax  fractions  of 
the  human  tubercle  bacilli.  Wieghard  (G.  W.)  et  Anderson  (R.  J.).  Journ.  of  biol. 
Chem.,  1938,  126,  n°  2,  p.  515.  —  Les  substances  cireuses  contenues  dans  le 
bacille  tuberculeux  humain  peuvent  Atre  sAparAes  en  plusieurs  fractions  de 
composition  et  de  propriAtAs  diffArentes.  Chaque  fraction  donne  par  saponi¬ 
fication  un  mAlange  d’acides  gras.  Parmi  les  acides  saturAs,  on  rencontre  les 
acides  hexacosanoique,  stAarique  et  palmitique,  tuberculostAarique  C10HslO„ 
phtioique  et  un  acide  lAvogyre  CtlH„,0,.  Les  acides  non  satures 

sont  surtout  en  CJ#,  et  donnent  par  hydrogAnation  de  l’acide  hexacosanoique 
normal.  R.  L. 
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Propri6t6s  chimiques  des  lipides  du  bacille  tuberculeux.  I.VI. 
La  cire  du  bacille  tuberculeux  boviu.  The  chemislry  of  the  lipids 
of  tubercle  bacilli.  LVI.  The  wax  of  the  bovine  tubercle  bacilli.  Cason  (J.) 
et  Anderson  (R.  J.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1938,  126,  n°  2,  p.  527.  —  Les 
recherches  faites  sur  la  fraction  de  la  cire  du  bacille  tuberculeux  bovin 
soluble  dans  le  chloroforme  sont  semblables  A  celles  de  l’extrait  de  cire 
soluble  dans  l’alcool-Ather  du  bacille  tuberculeux  humain.  R.  L. 

Nouvelles  donnAes  sur  la  nature  des  ultravirus.  Levaditi  (C.). 
Presse  medicate,  1938, 46,  n°  99,  p.  1817.  —  En  1935,  nous  connaissions  la  taille 
des  ultravirus  (10  A  250  milliAmes  de  micron),  ainsi  que  leurs  analogies  avec 
la  mature  vivante  organisAe  (sensibility  aux  agents  physiques  et  chimiques, 
reproduction),  leur  diffArence  :  impossibility  d’assimiler  des  matyriaux  arti- 
ficiels,  non  vivants.  Or  voilA  qu’on  decouvre  des  virus  en  «  crislaux  »,  dans 
la  maladie  de  la  feuille  de  tabac.  Les  virus  des  maladies  humaines  ou  ani- 
males  n’ont  pu  Atre  observes  en  cristaux,  mais  A  1’etat  de  micelle  nuclAo- 
protyique  de  250  p.  Tous  les  virus  ont  un  plan  d’ydiflcation  de  la  molAcule 
diffyrent  du  plan  normal;  et  de  plus  l’energie-virus  est  superieure  A  l’Aner- 
gfene  cellulaire  et  se  substitue  A  celle-ci.  R.  R. 

L’alimentation  et  1'homme  moderne.  Les  aliments  fermentAs. 

Gauducheau  (A.).  Presse  midicale,  14  dye.  1938, 46,  n°  100,  p.  1779.  —  Le  pain,  le 
vin  et  le  fromage  qui  sont  des  aliments  fermentys,  constituent  les  trois  quarts 
de  la  ration  moyenne  des  travailleurs  frangais.  Ces  aliments  ytant  le  pro- 
duit  d’actions  microbiennes,  nous  avalons  tous  les  jours  une  quantite 
ynorme  de  microbes.  Rien  ne  prouve  que  ce  soit  nuisible.  Ces  aliments  fer¬ 
mentys  ont  subi  les  transformations  microbiennes  sans  perdre  leurs  qualitAs 
alimentaires.  Ces  fermentations  doivent  Atre  conduites,  dirigAes  et  arrAtees 
A  point,  sans  quoi  les  fermentations  secondaires  dAtruisent  le  produit.  En 
1918,  pendant  le  blocus,  on  essaya  de  rAcupArer  les  dAchets  de  sang  d’abat- 
toir;  il  fallait  substituer  une  fermentation  A  la  putrefaction  naturelle, 
malodorante.  L’auteur  ajouta  sucre,  acide  et  levure  de  distillerie,  le  sang  se 
met  A  «  bouillir  »,  le  «  vin  du  saDg  »  mousse,  est  de  bonne  odeur  et  peut 
servir  de  levain  pour  la  fabrication  du  pain.  Le  pain  obtenu,  de  godt  et  de 
constitution  physique  et  microbienne  est  irrAprochable,  mais  de  teinte  cho- 
colat  et  personne  n’en  voulut;  mais  les  animaux  obtinrent  des  muscles 
mieux  et  plus  vite  dAveloppAs.  L’auteur  s’est  occupA,  avec  Cesari,  de  l’impor- 
tance  du  bacille  court  Bacterium  creatis  dans  la  fabrication  du  saucisson  et 
des  salaisons.  Les  germes  thermo-rAsistants  de  putrAfaction  rAsistent  au 
chauffage  A  98°  et  ne  sont  que  retardes  par  addition  de  sel  jusqu’A  6  °/0  en 
poids.  Mais  des  6  °/0  de  sel  et  le  chauffage  A  98°,  il  ne  reste  des  innombrables 
microbes  du  dAbut  que  les  germes  dAveloppant  un  fumet  agrAable  et  une 
viande  atoxique.  D’ou  la  nAcessitA  d’exiger  des  salaisons  salAes.  D’ou  aussi, 
la  possibility  de  crAer  des  tissus,  des  muscles  et  par  suite  des  individus  et 
des  caractAres  raciaux  sAlectionnAs,  par  une  alimentation  dirigAe  et  une 
hygifene.  R.  R. 

Sur  des  mAthodes  de  production  rapide  et  intensive  des 
antitoxines  diphtdriqne  et  tAtanique  chez  le  cheval.  Ramon  (G.), 
C.  R.  Ac.  Sc.,  1938,  207,  p.  1260.  —  Il  est  possible  actuellement  d’obtenir  en 
un  temps  fort  court  des  sArums  antidiphtAriques  et  antitAtaniques  de  valeur 
antitoxique  AlevAe  en  utilisant  comme  antigAnes  les  anatoxines  correspon- 
dantes  additionnAes  de  tapioca.  P.  C. 
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Matidre  medicate. 

L'industrie  de  la  ffoinme  laque  aux  Indes.  Choppin  de  Janvry  (J.)„ 
Rev.  Bot.  appl.,  Paris,  1938,  18,  p.  796-801.  —  On  sait  que  la  gomme  laque, 
ou  Stick-lac,  est  produite  par  la  sAcrAtion  de  certaines  cochenilles  vivant 
«ur  un  certain  nombre  d’espAces  vAgAtales.  Lcs  grands  pays  producteurs 
sont  les  Indes  britanniques,  la  Birmanie,  l’lndochine,  le  Siam,  Ceylan, 
ia  Malaisie. 

Le  stick-lac  se  prAsente  sous  forme  de  demi-cylindres  irrAguliers,  plus  ou 
moius  evidAs  a  la  face  interne  ;  parfois  broyA,  puis  lave,  on  l’exporte  sou? 
le  nom  de  seed-lac  ou  laque  en  grains.  Suivant  la  forme  sous  laquelle  il  est 
prAsentA,  il  porte  les  denominations  commerciales  de  shell-lac  (laque  en 
-Acailles),  button-lac  (laque  en  boutons  ou  macarons),  bajoo-lac,  kheree,  etc. 

Il  existe  des  produits  synth6tiqu.es  dont  la  concurrence  n’a  pas  delruit  les 
produits  naturels,  source  de  revenus  imporlants  notamment  pour  notre 
colonie  d’Indochine. 

Sans  revenir  sur  la  multiplication  des  Cochenilles  productrices  :  Taccardia 
Lacca,  Laccifer  Lacca,  Carteria  Lacca,  Laccifer  javanicus  (Malaisie),  ni  sur  la 
rAcolte  du  revAtement  qu’elles  abandonnent  apres  Apuisement  de  la  tige- 
support,  disons  que  cetle  transplantation  des  insectes  est  une  operation 
assez  delicate  et  que  1’invasion  de  fourmis  la  rend  souvent  problAmatique. 

Cent  arbres  cultivAs  a  cet  effet  donnent  en  moyenne  54  Koa  de  stick-lac. 

En  Indochine,  on  cultive  comme  espAces  porte-essaim  Cajanusindicus, 
Combretum  quadrangulare  v.  lanceolatum,  Dalbergia  nigrescens,  D.  Kerrii, 
D.  hujeana  v.  laccifera,  Schleichera  trijuga. 

On  n’est  pas  fixe  sur  les  conditions  que  doit  presenter  la  plante-hdte. 

Aux  Indes,  1’ Acacia  Catechu  est  souvent  cultivA  en  rotation  avec  Schleichera 
trijuga  pour  avoir  un  produit  de  haute  valeur  (Shellac-Standard  I) ;  la  taille, 
judicieusement  dirigAe,  a  eu  une  influence  heureuse,  mais  c’est  surtout  la 
temperature  qui  joue  le  plus  grand  rdle  par  son  action  sur  la  rAussite  des 
pontes  du  Taccardia,  dont  les  femelles  se  multiplient  sans  fAcondation  par 
reproduction  parthAnogAnAtique. 

D’aprAs  l’auteur,  l’lndochine  a  exportA  1.813  quintaux  en  1935,  1839  quin- 
taux  en  1936  et  2.803  en  1937,  ce  qui  ne  supporte  pas  de  comparaison  avec 
1’Inde,  mais  n’en  constitue  pas  moins  un  revenu  important  pour  la  colonie. 

Em.  Perrot. 

Essai  de  classification  g6obotanique  des  plantes  a  parfnm 
et  aromatiques  de  l’Afrique  tropicale,  Joly  (L.).  Les  Parfums  de 
France  (nov.  1937,  janv.  A  mai  1938).  —  Cet  auteur,  ingAnieur  d’agronomie 
coloniale,  prAsenle  cette  classification  comme  point  de  dApart  d’Atudes 
futures.  Les  espAces  sont  classAes  par  families  vAgAtales  et  se  rapportent 
aux  rAgions  du  SAnAgal  [avec  la  Casamance],  du  Moyen  Congo,  de  l’Ouban- 
;ghi-Chari  et  des  territoires  voisins  du  Tchad,  y  compris  le  Kanem.  Il  regrette 
de  n’avoir  pu  Atendre  son  enquAte  au  Togo  et  au  Cameroun.  C’est  une  com¬ 
pilation  heureuse,  document  important  a  signaler  et  qui  a  nAcessitA,  de  la 
part  de  M.  Joly,  un  travail  considArable,  fort  heureusement  trAs  utile. 

Em.  P. 

Production  et  utilisation  des  tourteaux  d'Hevea.  Enderlin  (L.) 
■et  Le  Ras  (J.).  Rev.  Bot.  appliqu6e,  Paris,  1937,  17,  p.  175-187  et  268-277.  — 
De  cette  consciencieuse  Atude,  il  faut  retenir  que  le  tourteau  d'Hevea, 
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comme  celui  de  lin,  peut  6tre  toxique  pour  les  anitnaux,  a  cause  de  la  pre¬ 
sence  de  glucosides  cyanogendtiques,  dont  on  peut  ddtruire  aisement  faction 
nocive  par  la  ehaleur. 

D’autre  part,  il  convient  comme  engrais,  les  cendres  pouvant  renfermer 
jusqu’k  33  °/0  d’acide  phosphorique  et  35  °/0  de  potasse.  Em.  P. 

Les  noyers  d’Amerique.  Girard  (Rend).  Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux, 
1938,  76,  n°  4,  p.  184-190.  —  Les  noyers  d’Europe  sont  du  genre  Juglans ;  au 
Japon,  c’estle  Platycarya;  au  Caucase  les  Pterocarya  (fruits  adds);  en  Amd- 
rique  ce  sont  les  Carya  Linnd,  ou  hickories,  ou  pacaniers.  La  qualite  des 
bois  des  hickories  utilises  par  l’industrie  est  trds  variable;  la  couleur  et 
1’aspect  des  fibres  ne  suffisent  pas  &  les  diffdrencier  et  la  complexitd  est  trds 
grande  dans  ce  genre.  R.  R. 


Therapeutiqae. 


Difficulle  de  transformation  du  carotene  en  factenr  A  au 
eours  de  nombreux  etats  patliologiques.  Consequences  thdra- 
peutiques.  Monceaux  (R.  H.).  Journ.  Pharm.  et  Chim.,  1938,  8e  s.,  28, 
p.  297-302.  —  Si  l’organisme  sain  peut  transformer  le  carotdne  en  vitamine 
A,  il  n’en  est  pas  de  mdme  au  cours  de  nombreux  dtats  pathologiques 
(tuberculose,  cancer,  diabdte,  obdsite,  iDsufflsance  hdpatique).  Dans  ces  cas 
il  est  rationnel  d’apporter  a  l’organisme  la  vitamine  A  sous  forme  directe  et 
naturelle.  R.  Cr. 

Aetion  du  magnesium  dans  l'urdmie  expdrimentale.  Azione 
•del  magnesio  nelle  uremie  sperimentali.  Amantea  (F.).  Arch,  di  farmacologia 
sperim.,  60,  n°  8,  p.  353.  —  Chez  des  animaux  atteints  de  lesions  rdnales 
causant  l’hyperazotemie,  l’in.jection  d’un  sel  de  magnesium  cause  l’augmen- 
tation  brusque  de  l’hyperazotemie,  qui  cesse  aprfes  quelques  heures. 

A.  L. 

Traitement  de  i’urdmie  et  de  l’liypertension  par  le  sulfate  de 
magnesium.  Il  sulfato  di  magnesio  per  via  endovenosa  nel  trattamento 
della  uremia  e  della  ipertensione.  Mariano  (C.).  Arch,  di  farmacologia  sperim., 
61,  n°  2,  p.  60.  —  Les  injections  intraveineuses  de  sulfate  de  magnesium, 
en  solution  hypertonique  provoquent  un  abaissement  de  l’uree  sanguine  et 
augmentation  de  l’urde  urinaire,  avec  abaissement  de  la  tension  artdrielle. 

Tuberculose  pulmonaire  et  albuminuric.  Ramond  (Louis).  Presse 
medicate,  1938,  46,  n°  103,  p.  1907.  —  Imminent  mddeein  de  l’hopital 
Laennec  expose  le  cas  d’un  tuberculeux  chronique  pulmonaire  atteint  d’une 
nephrite  permanente  non  tuberculeuse.  Sa  therapeutique  est  la  suivante  : 
cure  d’air  et  de  repos,  alimentation  mixte  et  reconstituante,  mais  dechlo- 
rurde;  ceinture  de  flanelle.  Ingestion  quotidienne  de  2  gr.  de  lactate  de 
calcium  (1  gr.  a  chaque  repas).  Injection  sous-cutande  lous  les  deux  jours  de 
2  centigr.  de  chlorhydrate  de  choline,  pendant  un  mois.  Pas  de  sels  d’or  ni 
de  creosote.  R.  R. 


Emploi  du  sulfamide  dans  les  infections  urinaires  par  coliba- 
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cille.  Gessler  et  Lippens.  Presse  mddicale,  1939,  47,  n°  7,  p.  124.  —  Le  sulfamide 
est  tres  efficace.  Prescrire  une  skrie  de  petites  doses,  additionnkes  d’un  peu 
de  bicarbonate;  ne  pas  diluer  l’urine  par  de  la  boisson ;  surveiller  la  for- 
mule  sanguine  pourdkpister  Ie  debut  d’une  leucocytopknie.  R.  R. 

Pharmacologic. 

Modifications  apportces  it  laction  hyperglycemiante  de 
Tadr6naline,  par  addition  de  sets  de  zinc.  Schwab  (H.).  C.  R.  Ac. 
Sc.,  1937,  205,  p.  628.  -  Les  sels  de  zinc  retardent  et  renforcent  l’action 
hyperglyckmiante  de  Tadrknaline.  Corame  le  zinc  exerce  une  action  analogue 
sur  la  duree  des  effets  de  l’insuline,  ilsemble  que  son  action  ne  dkpende  pas 
d’une  combinaison  du  mktal  avec  les  deux  hormones,  mais  r6sulte  d’une 
modification  de  la  structure  du  protoplasme.  P.  C. 

De  l’inlliience  de  la  nature  de  I’acide  sur  Taction  qu’exercent, 
sur  le  ncrP  inoteur,  dilierents  sels  de  la  novocaine  et  de  la  mor¬ 
phine;  compoi'teinent  qualitat if  different  scion  les  concentra¬ 
tions.  Regnier  (J.)  et  Quevauviller  (A.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1337,  205,  p.  251.  —  Le 
phdnyl-propionate  de  para-aminobenzoyldikthylaminokthanol  est  cinq  k  sept 
fois  plus  actif  sur  le  nerf  moteur  que  le  chlorhydrate  (novocaine);  par  contre 
le  citrate  est  huit  a  dix  fois  moins  actif.  Le  phknylpropionate  de  morphine 
excerce,  sur  le  nerf  moteur,  une  action  vingt  a  trente  fois  plus  forte  que  le 
chlorhydrate;  Taction  du  citrate  est  cinq  a  dix  fois  plus  faible.  P.  C. 

Action  des  injections  dc  chlorhydrate  de  morphine  sur  les 
lecilliines  liepaiiqiics  et  ckrftbrales  du  cobaye.  Delaville  (M.). 
C.  R.  Ac.  Sc.,  1938,  207,  p.  94.  —  L’intoxication  par  la  morphine  chez  le 
cobaye  determine  un  appauvrissement  du  foie  en  lkcithine  et  un  enrichisse- 
ment  du  cerve*u  en  la  m6me  substance.  II  semble  done  que  Talcaloide  se 
combine  a  la  lkcithine  au  niveau  de  la  cellule  hkpathique  et  qu’il  y  ait  fixa¬ 
tion  de  la  combinaison  sur  la  cellule  nerveuse.  P.  C. 

Action  du  zinc  sur  les  etfets  cestrog&nes  de  la  folliculinc 
chez  la  rate  ovaricelomisee.  Cahen  (R.)  et  Tronchon  (Mm*  A.).  C.R., 
Ac.  Sc.,  1938,  206,  p.  1409.  —  Le  zinc,  employe  dans  une  certaine  proportion, 
accroit  1’intensite  et  prolonge  la  duree  des  effets  ceslrogknes  de  la  folliculine 
chez  la  rate  ovariectomiske.  P.  C. 

Action  du  zinc  sur  les  effets  de  la  testosterone  et  des  pro¬ 
lans.  Urbain  (A.),  Cahen  (R.),  Pasquier  (M“e  M.  A.)  et  Nouvel  (J.).  C.  R.  Ac. 
Sc.,  1938,  207,  p.  941.  —  Une  certaine  proportion  de  zinc  renforce  l’activitk 
gonadotrope  de  la  testosterone  et  du  prolan  chez  le  rat.  Cette  action  rappelle 
celle  des  ions  mktalliques  dans  les  phknomknes  diastasiques.  P.  C. 

Sur  Thypoglycemie  consecutive  ft  {’absorption  digestive  de 
1  insuline.  Rathery  (F.),  Derot  (M.)  et  de  Traverse  (P.-M.).  C.  R.  Ac.  Sc., 
1939,  208,  p.  385.  —  Les  auteurs  ont  administrk  par  la  voie  digestive  l’insu- 
line  assoeike  a  deux  facteurs,  Tun  antidiastasique  (derives  du  triphknylmk- 
thane  et  corps  du  groupe  des  diazo'iques),  l’autre  modificateur  de  la  tension 
superficielle  (sapouine).  On  peut  obtenir,  par  cette  methode,  des  baisses 
reelles  de  la  glyceinie,  atteignant  jusqu’a  85  °/0.  Mais  la  baisse  de  la  glyckmie 
n’est  obtenue  qu’avec  des  doses  au  moins  dix  fois  sup6rieures  k  celles  qu’on 
"Utilise  par  voie  parenterale.  P.  C. 
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A  propos  tlu  dosage  biologique  de  l’acdlyleholine  dans  le 

sang.  Dastugue  (G.).  Bull.  Doct.  Pharm.,  1938,  p.  97.  —  Une  premiere  partie 
est  consacr6e  a  l’etude  d’un  certain  nombre  de  facteurs  physiques  et  chimi- 
ques  sur  le  muscle  de  sangsue  (r^actif  de  Tacetylcholine)  et  une  seconde 
partie  est  r6serv6e  a  l’action  du  sang  sur  le  mfime  muscle.  Plusieurs  tableaux 
donnent  la  lisle  des  substances  inactives,  de  celles  qui  abaissent  le  tonus,  etc. 
L’auteur  etudie  egalement  les  antagonisles.  L.-P.  Br. 

Sur  la  possibility  de  doser  dans  le  plasma  l'ac^tylcholine 
libre  du  sang.  Kahane  (E.)  et  Levy  (J.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1938,  127,  p.  10-11. 

Etude  des  propriyt^s  adi*ynalino-s6cr6trices  de  l’ac6tyl- 
cholinc.  Itelation  d’experiences  ellectuees  a  Table  de  la 
technique  du  «  chien  sans  moelle  ».  Hermann  (H.),  Jourdan  (F.), 
Morin  (G.)  et  Vial  (J.),  Arch,  internat.  Pharm.  et  Ther.,  1937,  57,  p.  403-439. 
—  L’acetylcholine,  injectfie  brusquement,  a  la  dose  de  0,5  a  3  milligr.  par 
kilogramme  dans  la  circulation  veineuse  d’un  chien  a  moelle  dorso-lombaire- 
sacree  detruite,  vagotomise  et  atropinise,  suscite  toujours  un  relfevement 
important  de  la  pression  carotidienne,  qui  est  considerablemenl  attenu6  et 
parfois  m6me  aboli  par  Texclusion  bilaterale  des  surrenales,  et  provient 
done  principalement  d’une  decharge  adr6nalinique.  Gelle-ci  ne  s’objective 
pas  nettement  et  r6guliferement  en  Tabsence  d’intoxication  belladonnee 
pr6alable.  Pour  metlre  en  evidence  clairement  et  a  coup  shr,  sans  prepara¬ 
tion  pharmacologique  speciale,  les  proprietesadrenalino-secretrices  deTacd- 
tylcholine,  il  convient  de  l’injecter  a  un  chien  donneur  dont  Tune  des  veines 
surrenales  a  6te  anastomosee  avec  la  jugulaire  d’un  transfuse  ddcapsuie,  ou 
mieux  encore,  d’un  transfuse  sensibilise  h  Tadrdnaline  par  destruction  medul- 
laire  etendue.  On  conflrme  ainsi  que  laddcharge  ainsi  obtenue  estbien  de  nature 
peripherique :  elle  survient  encore  lorsque  la  surrdnale  du  donneur  utilise  pour 
l’anastomose  est  6nervee  par  resection  aseptique  des  nerfs  splanchniques  et 
des  trois  premiers  ganglions  lombaires  depuis  quarante  jours  au  moins,  de 
fagon  h  assurer  la  deginerescence  complete  de  son  innervation  secretoire. 
L’effet  adrenalino-secreteur  de  l’acetylcholine  se  manifeste  beaucoup  plus 
intens6ment  chez  1’animal  atropinise.  L’ atropine  accomplit  ce  ph§nomene 
de  renforcement  :  a)  pour  une  faible  part  seulement  en  supprimant  Taction 
hypotensive  cardio-moderatrice  et  vasodi  lata  trice  de  Tacetylcholine;  b)  sur- 
tout  en  conservant  h  la  musculature  vasculaire  sa  sensibilite  normale  a 
l’adrenaline,  sensibilite  notablement  diminude  par  Tacetylcholine  en 
Tabsence  d’atropine;  c)  pour  une  part,  enfin,  en  augmentant  ses  proprietes 
excito-secretoires  sur  la  glande  medullo-surr6nale.  L’yohimbine  et  les 
derives  du  dioxane  doivent  a  leur  pouvoir  adrenolytique  de  renforcer 
Taction  hypotensive  de  Tacetylcholine  chez  le  sujet  non  atropinise  et  de 
diminuer,  d’annuler  ou  d’inverser  son  action  hypertensive  aprfes  atropinisa- 
tion.  L’eserine  renforce  Taction  adrenalino-secretrice  peripherique  de  Tace¬ 
tylcholine,  de  mSme  que  les  effets  adrenalino-secreteurs  de  l’excitation  du 
bout  peripherique  du  nerf  splanchnique.  Les  fibres  assurant  l’innervation 
secretrice  de  la  medullo-surrenale  sont  done  de  nature  cholinergique  et 
reconnaissent  Tacetylcholine  comme  mediateur  chimique.  P.  B. 

ElFets  bronchiolaires  ile  l’ac6tyIcholine  aprfis  atropine  et 
ergo  famine.  Melville  (K.  I.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Thir.,  1938,  58, 
p.  139-144.  —  Chez  le  chat  ou  le  chien  «  pithed  »  ayant  regu  auparavant  de 
l’atropine  et  de  Tergotamine,  Tacetylcholine  et  Tadrenaline  determinent  toutes 
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deux  de  la  broncho-dilatation.  L’effet  de  Tacktylcholine  est  aboli  par 
l’ablation  des  surrknales,  mais  la  rkponse  k  l’adrknaline  n’est  pas  modifike. 
Confirmation  par  consequent  de  Thypothkse  de  Houssay  et  Obias,  la  broncho- 
dilatation  produite  par  Tacktylcholine  chez  I’animal  atropinisk  est  due  kune 
action  de  Tacktylcholine  sur  les  surrknales  determinant  une  liberation 
d’adr6naline.  P.  B. 

Sur  le  role  <le  Paction  anti-est£rasique  dans  le  mdcanistne 
de  la  sensibilisation  &  l’acdlylclioline.  Kahane  (E.)  et  Levy  (J.)r 
Areh.  internat.  Pharm.  et  Thir.,  1937,,  57,  p.  467-488.  —  Chez  le  chien  intact, 
concomitance  entre  la  sensibilisation  et  Taction  anti-esterasique  de  1’ksk- 
rine  manifestee,  soit  par  la  persistance  dans  le  sang  de  l’acetylcholine 
injectke,  soit  par  la  diminution  d’activite  enzymatique  du  skrum.  La 
faible  valeur  de  cette  diminution  suggkre  que  l’hydrolyse  de  l’acetylcholine 
dans  le  sang  n’est  peut-ktre  pas  le  phknomkne  essentiel  dans  la  mauvaise 
utilisation  de  l’acetylcholine  chez  l’animal  non  kskrink.  Traite  par  la  dose 
d’eserine’  qui  entraine  la  sensibilite  maximum,  le  muscle  dorsal  knervk 
de  sangsue  ne  presente  aucune  diminution  notable  d’activite  esterasique 
globale,  d’apres  la  determination  sur  l’extrait  de  muscle  broye.  En  realite 
le  muscle  de  sangsue  possfede  deux  formes  d’estkrase,  dont  1’une,  diffusible, 
est  dkja  inhibke  par  les  plus  faibles  doses  d’eserine  qui  provoquent  la 
sensibilisation.  Avec  le  retour  par  lavages  de  la  sensibilite  initiale  dis- 
parait  1’inhibition  de  cette  portion  de  l’esterase.  Par  contre,  les  particu¬ 
lar!  tes  de  la  sensibilisation  du  muscle  de  grenouille,  sauf  peut-ktre  son 
caractere  lent  et  progressif,  peuvent  s’interprkter  aussi  bien  par  un 
mkcanisme  de  potentialisation  vraie  que  par  une  inhibition  des  esterases  du 
muscle,  dont  on  n’a  pas  la  preuve.  L’action  de  Tacktylcholine  sur  le  duodenum 
de  rat  avant  et  aprks  addition  de  doses  d’eserine  inactives  par  elles-mkmes 
reste  constante.  Mkme  dans  ces  conditions  oh  la  sensibilisation  n’a  pas  lieu, 
un  effet  anti-estkrasique  se  produit  vis-k-vis  de  la  faible  quantite  d’estkrase 
qui  diffuse  dans  le  bain.  P.  B. 

Contribution  exp6rimentale  au  mode  d'actiou  des  drogues 
vdgdtatives.  Bruegger  (I.).  Arch,  internat.  Pharm.  et  Thtr.,  1938,  59, 
p.  43-60.  —  L’kskrine  sensibilise  Taction  de  Tacktylcholine  aussi  bien  sur 
l’utkrus  isoie  de  lapine  que  sur  les  vksicules  skminales  de  cobaye.  L’ergo- 
tamine  et  l’ergobasine,  par  contre,  n’exercent  une  action  analogue  que  sur 
l’utkrus  isoie  de  lapine,  mais  non  sur  les  vksicules  skminales.  La  pilocarpine 
inhibe  Taction  de  Tacktylcholine  aux  fortes  doses  et  la  sensibilise  aux  faibles 
doses,  mais  seulement  dans  une  mesure  tres  faible.  La  pilocarpine  n’exerce 
pas  d’action  sensibilisante  typique  vis-k-vis  de  Tacktylcholine.  L’ergotamine 
et  l’ergobasine  exercent  aux  faibles  doses  une  action  manifeste  sur  l’utkrus 
de  lapine,  ce  qui  ne  se  produit  pas  pour  l’kskrine.  L’kskrine  inhibe  la  cho¬ 
line-esterase  k  des  doses  plus  de  100  fois  plus  faibles  que  celles  d’ergotamine 
et  d’ergobasine.  Le  mkcanisme  d’action  de  l’kskrine,  d’une  part,  et  de  l’ergo- 
tamine  et  de  l’ergobasine  d’autre  part,  n’est  pas  identique,  la  premiere  agit 
sur  l’inhibition  de  la  choline-estkrase,  les  deux  dernikres  ont  une  action 
particulikre  propre  sur  la  musculature  uterine.  Gomportement  analogue  pour 
la  pilocarpine.  P.  B. 

Une  base  ponr  Taction  acgtylcholinique  des  dkrivks  de  la 
choline.  Renshaw  (R.  R.),  Green  (D.)  et  Ziff(M.).  Journ.  Pharm.  exp.  Ther., 
1938,  62,  p.  430-448.  —  Mesure  dela  durke  de  l’activitk  d’une  skrie  de  dkrivks 
choliniques  en  injections  intraveineuses,  durke  approximafivement  la  mkme 
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pour  tous  les  corps  Studies.  Les  vitesses  relatives  d’inactivation  de  la  m6me 
serie  de  composes  par  le  sang  total  varient  beaucoup.  La  durde  de  l’activite 
depressive  d’un  corps  stable  en  presence  de  sang,  le  bromure  d’dthoxy-cho- 
line,  est  prolongde  par  l’administration  antdrieure  d’dsdrine  et  a  la  mdme 
etendue  que  celle  de  l’acetylcholine.  Existence  d’une  substance  a  caractdris- 
tiques  acdtylcholimques  dans  le  sang  retire  du  ceeurd’un  animal  infuse  avec 
une  solution  de  bromure  d’ethoxycholine.  L’action  vaso-ddpressive  des 
derives  choliniques  est  due,  en  partie  au  moins,  k  la  liberation  d’acdtylcholine, 
par  un  processus  d’absorption  d’dchanges  cationiques.  P.  B. 

Action  de  i’extrait  de  «  Gelsemium  sempervirens  »  sup  le 
cceur  Isold  de  grenouille.  Moisset  de  Espanes  (E.).  C.  R.  Soc.  Biol., 
1938,  127,  p.  1088-1090.  —  Sur  le  cceur  isoie  de  grenouille,  l’extrait  de 
Gelsemium  sempervirens  exerce  une  action  depressive  musculaire  qui  est 
reversible  par  lavage  et  qui  n’est  modiGde  ni  par  l’atropine,  ni  par  l’acdtyl- 
choline,  l’eserine  ou  la  pilocarpine.  Le  chlorure  de  baryum  et  1’adrdnaline 
permettent  le  retour  a  l’dtat  normal  du  cceur  arrdtd  par  l’extrait  de  Gelse¬ 
mium.  P.  B. 

Eflfets  cardiovasculaires  de  la  gelsdmine.  Action  comparee 
sur  la  pression  carotidienne  du  cliien.  Moisset  de  Espanes  (E.).  C.  R. 
Soc.  Biol.,  1938,  127,  p.  1002-1004.  —  La  gelsemine,  a  des  doses  superieures 
a  O  milligr.  2  par  kilogramme,  exerce  sur  le  chien  chloralose  un  effet  hypo- 
tenseur  persistant  et  qui  ne  semble  pas  proportionnel  a  la  dose  employee. 
Pas  d’effet,  par  contre,  sur  la  pression,  si  on  l’administre  a  des  doses 
progressivement  croissantes.  Legdre  vaso-constriction  renale. 

P.  B. 

Sur  la  gelsdmieine.  Raymond-Hamet.  C.  R.  Soc.  Biol.,  1937,  126,  p.  1151- 
1154.  —  Les  alcaloides  crislallises  du  Gelsemium  sempervirens,  gelsemine, 
sempervirine  et  gels6micine  augraentent  tous  trois  les  effets  hypertenseurs 
de  l’adrdnaline.  Malgr6  sa  toxicite  considerablement  plus  61ev6e  que  celle  de 
la  gelsemine,  la  gelsemicine  a  des  effets  beaucoup  moins  marques  que 
celle-ci  sur  la  pression  arterielle  et  n’est  pas  doude  d’un  pouvoir  adrdnalino- 
sthenique  plus  puissant  que  celui  de  cette  dernidre.  P.  B. 

Action  cardiovasculaire  de  la  gelsdmine.  Action  modiflca- 
trice  des  eli’els  de  I'adrdnaline  et  de  l’excitabilitd  du  pneumo- 
gastrique  et  du  sinus  carotidien.  Moisset  de  Espanes  (E.).  C.  R.  Soc. 
Biol.,  1938, 127,  p.  1176-1177.  —  La  gelsemine  diminue  au  debut  l’effet  hyper- 
tenseur  de  l’adrenaline,  puis  1’augmente  en  presentant  l’aspect  caracteris- 
tique  observe  aprds  atropinisation  et  bivagotomie.  Elle  diminue  l’excitabilite 
du  vague  et  du  sinus  carotidien, _et  va  jusqu’a  provoquer,  k  dose  .fortes,  leur 
inexcitabilite.  P.  B. 

Action  cardiovasculaire  de  la  gelsdmine.  Etude  de  l’dlectro- 
cardiogramme.  Moisset  de  Espanes  (E.).  C.R.Soc.  Biol.,  1938, 127,  p.  1178- 
1179.  —  Effet  depresseur  sur  le  muscle  cardiaque,  tachycardie  par  diminution 
du  tonus  vagal.  P.  B. 

Effets  cardiovasculaires  de  la  gelsdmine,  action  sur  le  cceur 
Isold  de  grenouille.  Moisset  de  Espanes  (E.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1938,  127, 
p.  1433-1434.  —  Sur  le  cceur  isold  de  grenouille,  la  gelsdmine  exerce  une 
action  depressive  musculaire  qui,  par  lavage,  se  montre  rdversible  et  qui 
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n’est  pas  modifiee  par  l’atropine.  Sur  cet  organe,  la  gels6mine  ne  semble 
exercer  aucune  action  parasympathicomim6tique  ou  parasympatholytique. 
Le  Ba  Cl,  et  f  adrenaline  permettent  la  reprise  du  cceur  arrfite  par  la  gels6- 
mine.  P.  B. 

Influence  de  L’ouabaine  sur  la  contraction  du  muscle  strie. 

Cattell  (Me  K.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  62,  p.  4S9-466.  —  L’ouabaine, 
a  la  concentration  de  1  pour  1.000.000,  determine  une  s6rie  de  modifications 
caracteristiques  de  la  contraction  du  muscle  sartorius  isoie  de  grenouille. 
Ces  modifications,  qui  se  produisent  quand  le  muscle  est  dans  une  atmos¬ 
phere  d’oxygfene,  aprfes  enlevement  de  la  solution  d’ouabaine,  sont  les 
suivantes  :  au  debut  augmentation  graduelle  de  la  tension  de  contraction  et 
de  la  production  initiale  de  chaleur,  sans  modification  de  l’efficacite;  puis 
chute  brusque  de  la  tension  et  de  la  chaleur  avec  chute  de  l’efficacite  de  la 
contraction,  et  finalement  perte  complete  de  1’excitabilite.  Ces  modifications 
sont  reversibles,  la  recuperation  est  tr6s  rapide  si  le  muscle  est  immergd 
dans  la  solution  de  Ringer.  Les  effets  toxiques  ne  se  d6veloppent  pas  tant 
que  le  muscle  est  maintenu  dans  une  solution  de  Ringer  ouaba'ine  et 
quand  ils  ont  apparu,  la  reimmersion  dans  la  solutiou  de  Ringer  -J-  ouaba'ine 
qui  les  a  determines  est  aussi  active  que  la  solution  de  Ringer  seule  pour  la 
recuperation.  Ces  modifications  sont  dues  A  la  formation  ou  a  la  liberation 
d’une  substance  qui  diffuse  rapidement  du  muscle  et  elles  sont  analogues  a 
celles  qui  resultent  de  la  sortie  du  potassium  des  cellules.  P.  B. 

EIFet  de  la  digitate  chez  le  chien  aneslh^sie.  1.  Action  sur  la 
couclie  splanrhique.  Katz  (L.  N.),  Rodbard  (S.),  Friend  (M.)  et  Rot- 
tersman  (W.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  1938,  62,  p.  1-15.  —  La  digitale  (aux  doses 
therapeutiques)  [digifoline  intraveineuse],  determine  une  diminution  de  la 
circulation  veineuse  et  portale  chez  les  chiens  presentant  une  pression 
arterielle  6lev6e  et  une  augmentation  chez  les  chiens  presentant  des  pres- 
sions  arterielles  basses.  Dans  ces  deux  cas,  les  doses  therapeutiques  de  digi¬ 
tale  elfevent  la  pression  arterielle,  abaissent  la  pression  veineuse  et  eifevent 
la  pression  portale.  Quand  le  foie  est  exclu  de  la  circulation,  faction  des 
doses  therapeutiques  de  digitale  est  moins  marquee  sur  la  pression  veineuse 
chez  les  chiens  ayanl  une  pression  arterielle  eievee,  mais  elle  reste  la  me  me 
chez  ceux  ayant  une  pression  arterielle  basse.  Son  action  sur  la  pression 
arterielle  reste  inchangee,  mais  l’effet  sur  la  pression  veineuse  est  plus 
variable.  Les  doses  toxiques  de  digitale  diminuent  les  circulations  veineuse 
et  portale  chez  tous  les  animaux,  en  baissant  en  m§me  temps  les  pressions 
arterielle  et  portale  et  en  eievant  en  meme  temps  la  pression  veineuse.  Le 
siege  principal  de  faction  des  doses  toxiques  de  digitale  est  directement  sur 
le  cceur.  Le  siege  d’action  principal,  sinon  le  seul,  des  doses  therapeutiques 
de  digitale  est  sur  les  vaisseaux  peripheriques,  en  particulier  sur  ceux  du 
foie  y  compris  le  sphincter  veineux  hepatique.  Chez  les  animaux  avec  pres¬ 
sion  arterielle  basse,  la  digitale  aux  doses  therapeutiques,  en  addition  vers 
faction  sur  les  vaisseaux  hepatiques,  agit  sur  le  cceur  indirectement,  par 
une  amelioration  de  la  circulation  coronaire  par  suite  de  son  effet  presseur 
sur  la  pression  arterielle  sanguine.  P.  B. 


Le  Girant  :  Marcel  Lehmann. 
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Avis  aux  lecteurs. 

En  raison  de  la  hausse  des  papiers  et  des  difficulties  d’approvision- 
nement  en  pate  de  cellulose,  nous  devons  nous  conformer  aux 
mesures  de  restrictions  officielles,  accepUes  par  l ’Association  de  la 
Presse  m^dicale  frangaise. 

Au  cours  de  1940,  il  est  vraisemblable  que  le  Bulletin  des  Sciences 
pharmacologiques  ne  pourra  paraitre  plus  de  six  fois  (au  lieu  de 
onze).  Nous  voulons  cependant  espirer  que  des  tolerances  seront 
accordees  a  la  presse  scientifique  et  permettront  d’imprimer  des 
numiros  plus  nombreux  ou  plus  copieux. 

Nous  demandons  instamment  a  nos  lecteurs  de  bien  vouloir  nous 
continuer  leur  confiance,  en  adressant  le  plus  tot  possible  le  renou- 
vellement  de  leur  abonnement  (75  fr.  pour  la  France  et  la  Belgique, 
2,30  dollars  pour  les  autres  pays),  a  MM.  Masson  et  Cie,  editeurs, 
120,  boulevard  Saint-Germain,  Paris  (6e). 

Compte  cheques  postaux,  Paris,  n°  599  ou  par  tout . autre  moyen 
a  leur  convenance. 

Plus  que  jamais,  Vappui  de  nos  fiddles  annonciers  s’avdre  indis¬ 
pensable  ;  nous  comptons  fermement  qu’ils  ne  nous  abandonneront 
pas  en  ces  heures  difficiles. 

Les  Directeurs  du  B.  S.  P. 

*  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 

Ecu,.  Sc.  Pharm.  ( Dicembre  1939). 


32 


JIvlV  BECiNlER  et  AKDBE  BUEVAUV1LLER 


Anesthesie  locale  et  proprieties  physico-chimiques. 

PREMIERE  NOTE 

Des  solutions  equimoleculaires  de  divers  sels  de  paraamino- 
benzoyldiethylaminoetbanol  ne  diQusent  pas,  en  eau  dis¬ 
tilled  ( diffusion  libre),  a vec  la  meme  rapidite. 


Ces  recherches,  comme  celles  qui  concernent  les  mesures  de  ten¬ 
sion  superficielle  (l 2),  ont  ete  inslituees  pour  tenter  d’expliquer  par  la 
mise  en  Evidence  de  differences  dans  les  proprietes  physico-chimiques 
des  solutions  de  divers  sels  d’un  m&me  alcaloide,  les  differences 
pharmacodynamiques  que  presentent  ces  solutions.  La  rapidite  de 
diffusion  d’un  corps  etant  en  rapport  avec  la  grosseur  et  la  forme  de 
sa  molecule,  et  ces  caracteres  intervenant  dans  la  capacite  de  «  per¬ 
meation  »  k  travers  la  couche  limitante  cellulaire,  il  etait  indique 
d’etudier  la  diffusion,  dans  l’eau,  des  divers  sels  en  cause. 

Apres  l’echec  de  multiples  essais  du  4  une  insuffisante  indepen- 
dance  des  dispositifs  experimentaux  vis-a-vis  des  ebranlements  et  des 
changements  de  temperature,  nous  nous  sommes  rallies  a  la  tech¬ 
nique  suivante,  dans  laquelle  les  ebranlements  sont  tres  attends  par 
la  fixation  des  appareils  a  un  mur  de  soutien,  et  dans  laquelle 
1 ’influence  des  variations  de  temperature  est  momentanernent  ecartee 
par  la  mise  en  jeu,  simultanee,  de  trois  experiences  comparatives, 
ces  experiences  pouvant  £tre  faites  soit  avec  le  mime  sel,  soit  avec 
des  sels  differents.  Malheureusement,  si,  de  cette  fagon,  nous  pou- 
vons  proceder  k  des  comparaisons  valables,  l’instabilite  relative  de 
la  temperature  de  notre  piece  de  travail  (variation  pouvant  atteindre 
2  et  m6me  3  degres  au  cours  d’une  experience,  malgre  les  precau¬ 
tions  prises)  et  les  modifications  qui  en  resultent  au  sein  de  la  masse 
liquide  (courants  de  convection)  ne  nous  ont  pas  permis,  par  exemple, 
de  calculer  les  coefficients  de  diffusion  des  corps  mis  en  experience  (*). 

D’une  fagon  generale,  chacune  des  experiences  consistait  a  intro- 
duire,  trks  doucement,  une  quantite  donnee  d’une  solution,  de  titre 
moieculaire  defini,  d’un  sel  de  paraaminobcnzoyldiethylaminoethanol 
(base  de  la  novocalne)  k  la  partie  inferieure  d’une  masse  d’eau 
distiliee  en  repos  complet;  puis,  apres  un  certain  temps,  k  doser,  k 

1.  J.  Regnier  et  R.  David.  C.  it.  Soc.  Biol.,  1938,  127,  p.  1223. 

2.  Du  reste,  d’aprfes  J.  Duclaux  («  Diffusion  dans  les  liquides  »  1936.  Actualitis 
scientifiques  et  industrielles,  n°  349,  Hermann  et  Cie,  edit.,  Paris),  l’obtention  de 
chiffres  d’une  valeur  indiscutable  est,  dans  ce  domaine,  et  pour  l’instant,  mime 
dans  les  meilleures  conditions,  d’une  realisation  extrSmement  difficile,  en  raison 
non  seulement  des  nombreuses  causes  d’erreurs  experimental,  mais  encore  de 
l’insuffisance  de  nos  connaissances  th£oriques  sur  certains  points  de  la  question. 
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differents  niveaux,  la  concentration  en  base.  On  obtenait  ainsi  une 
courbe  de  repartition,  presentant  une  exactitude  suffisante  pour 
permettre  de  comparer  entre  dies  les  rapidites  de  diffusion  des  diffe- 
rents  sels,  mesurees  dans  des  experiences  simultan6es. 

Du  point  de  vue  pratique,  on  procedait  de  la  fagon  suivante  : 
10  cm3  de  solution  M/200  (soit  11  milligr.  80  de  base)  etaient  intro- 
duits,  en  vingt-cinq  k  trente  minutes,  &  l’aide 
d’une  burette  de  25  cm3  terminee  par  un  fin 
tube  capillaire,  au  bas  d’une  eprouvette,  gra- 
duee  sur  50  cm.,  contenant  un  litre  d’eau 
distillee,  de  pH  5,8-5,!).  Apres  quinze  heures 
d’attente,  on  effectuait,  k  l’aide  de  9  tuyaux 
de  prise  places  de  5  en  5  cm.,  le  prdevement 
des  9  tranches  superieures,  puis  on  prelevait, 
par  simple  siphonage,  la  tranche  inferieure. 

Dans  chacun  des  10  prdfrvements,  de  100  cm3 
chacun,  etait  effectue,  par  la  methode  colo- 
rimetrique  de  Cheramy  (3),  le  dosage  de  la 
base  par  comparaison  avec  une  solution  de 
base  novopaine  k  0  milligr.  866  pour  100  cm3 
(1/100.000  en  chlorhydrate). 

A  l’aide  de  trois  montages  identiques  (bu¬ 
rette,  dprouvette,  robinets  de  prise),  disposes 
c6te  a  cdte  et  soutenus  solidairement  par  des 
bcltis  scell^s  au  mur,  trois  experiences  simul- 
tanees  etaient  faites. 

Apres  avoir  verifie  que  ces  essais  simul- 
tanes,  avec  la  m^me  solution  saline,  k  des  pH 
differents  (pour  le  chlorhydrate,  les  essais  ont 
ete  faits  de  pH  4  k  pH  8,5),  donnaient  des 
resultats  suffisamment  voisins,  nous  avons 
op5re  avec  les  solutions  de  sels  differents  sans  Appareil, 

egalisation  de  leur  pH,  les  pH  etant  com-  en  coupe  verticale. 
pris  dans  l’intervalle  etudie,  ceci  pour  ne  pas 

faire  varier  artificiellement  la  tension  superficielle  de  chacune  des 
solutions. 

Pour  attenuer  les  differences  provenant  de  l’appareillage  ou  de  la 
succession  des  pretevements,  chaque  experience  complete  (trois 
essais  simultanes)  etaient  recommencee  trois  fois,  mais  en  alternant 
chaque  fois  l’ordre  des  differentes  solutions,  de  telle  sorte  que  chaque 
resultat  partiel  soit  obtenu  avec  chacun  des  montages,  avec  tout  ce 
que  cela  comporte  comme  particular's  d’appareil,  de  situation, 
d’operation,  etc.  Les  resultats  finaux  represented  done  les  moyennes 

3.  P.  Cheramy.  Joarn.  Pharm.  et  Chim.,  1924,  7®  s.,  30,  p.  408. 
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des  trois  resultats  partiels  obtenus  k  des  jours  aussi  rapproches  que 
possible,  mais  s^par^s,  cependant,  en  raison  des  necessites  de  l’expe- 
rimentation  et  du  nettoyage,  par  des  intervalles  de  quarante-huit  heures. 

Nous  donnons,  dans  les  tableaux  suivants,  &  titre  d’exemple,  en 
milligrammes,  pour  chaque  tranche  de  100  cm3,  les  valeurs  obtenues 
en  juillet  et  en  aout  1939. 

Essais  des  20-23-2B  juillet.  —  Durde  de  la  diffusion  :  15  heures. 
Temperatures  maxima  et  minima  des  premier,  deuxifeme  et  troisifeme 
jours  :  22°-20°  ;  20°-18°  ;  20°-18°. 


lr# .  6  milligr.  60  9  milligr.  40  8  milligr.  20 

2* .  0  milligr.  60  0  milligr.  23  0  milligr.  42 

3* .  0  milligr.  55  0  milligr.  23  0  milligr.  40 

4* .  0  milligr.  55  0  milligr.  23  0  milligr.  40 

5’ .  0  milligr.  53  0  milligr.  23  0  milligr.  38 

6* .  0  milligr.  53  0  milligr.  21  0  milligr.  37 

"• .  0  milligr.  51  0  milligr.  21  0  milligr.  38 

8* .  0  milligr.  51  0  milligr.  20  0  milligr.  35 

9' .  0  milligr.  50  0  milligr.  17  0  milligr.  32 

10* .  0  milligr.  47  0  milligr.  17  0  milligr.  32 

Total.  .  .  11  milligr.  35  11  milligr.  28  11  milligr.  51 
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Essais  des  28-31  juillet  et  2  aout.  —  Duree  de  la  diffusion  :  15  heures. 
Temperatures  maxima  et  minima  des  premier,  deuxiSme  et  troisi^rne 
jours  :  23°-20°  ;  21°-19°  ;  20°-18°. 

TRAde  bas  en  hautCM>  chlorhydrate  citrate  benzoate 


l" .  7  milligr.  30  7  milligr.  60  7  milligr.  30 

2* .  0  millier.  52  0  milligr.  50  0  milligr.  51 

3” .  0  milligr.  51  0  milligr.  46  0  milligr.  50 

4” .  0  milligr.  50  0  milligr.  45  0  milligr.  49 

5* .  0  milligr.  49  0  milligr.  45  0  milligr.  49 

6* .  0  milligr.  49  0  milligr.  42  0  milligr.  48 

7" .  0  milligr.  48  0  milligr.  38  0  milligr.  45 

8° .  0  milligr.  45  0  milligr.  38  0  milligr.  45 

9* .  0  milligr.  44  0  milligr.  31  0  milligr.  41 

10* .  0  milligr.  44  0  milligr.  31  0  milligr.  41 

Total.  .  .  11  milligr.  62  11  milligr.  26  11  milligr.  52 
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COURBE  2. 

De  ces  resultats,  et  des  courbes  qui  les  traduisent,  un  certain 
nombre  de  faits  peuvent  etre  degages  : 

1°  Les  quantites  totales  de  base  retrouv^es  sont  toutes  un  peu  inf£- 
rieures  a  la  quantity  (11  milligr.  80)  introduites.  La  methode  de  dosage 
semble  done  soumise  a  une  legere  cause  d’erreur  par  defaut. 

2°  Les  resultats  obtenus,  dans  les  deux  series  d’essais,  avec  le  chlor- 
hydrate,  sont  voisins,  mais  non  absolument  superposables.  Ce  fait 
confirme  la  necessite  de  ne  comparer  que  les  resultats  d’exp^riences 
faites  simultanement. 

3°  Dans  la  premiere  serie  d’experiences,  les  rapidites  de  diffusion 
des  differentes  solutions  sont  assez  distinctes  et  s’ordonnent  en  d6crois- 
sant,  de  la  fagon  suivante  :  chlorhydrate  >  ph6nylpropionate  >■ 
gluconate. 

Dans  la  seconde  serie,  elles  sont  assez  voisines  et  s’ordonnent 
suivant  la  serie  :  chlorhydrate  >  benzoate  >  citrate. 

4°  Le  sel  mineral  occupe  done,  ici,  une  place  privil^giee  qui  ne 
cadre  pas  avec  celle,  intermediate,  qu’il  occupe  dans  les  essais  physio- 
logiques.  Rappelons,  en  effet,  que,  du  point  de  vue  de  l’activite  phar- 
macodynamique  [essais  sur  la  corn^e  du  lapin,  sur  les  fibres  nerveuses 
sensitives  et  motrices  de  la  grenouille,  sur  Ascoidea  rubescens,  sur 
Elodea  canadensis ]  (4),  les  trois  groupes  de  sels  s’ordonnent  de  la 
fagon  suivante :  ph6nylpropionate,  benzoate  >  chlorhydrate  >  citrate, 
gluconate. 

Jean  R£gnjer,  Andre  Quevauviller. 

( Travail  du  Laboratoire  de  la  Pharmacie 
de  VHdpital  Ambroise-Pari,  a  Boulogne-sur-Seine.) 

4.  Voir,  entre  autres  :  J.  Regnier  et  A.  Quevauviller.  Bull.  Sc.  pharmacol.,  1939, 
46,  p.  365,  et  J.  Regnier,  R.  David  et  MUe  S.  Bazin.  Bull.  Sc.  pharmacol.,  1939, 
46,  p.  451. 
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A  propos  du  benjoin  d’Indocbine.  Guillauhin  (A.).  Rev.  Bot. 
appliquie ,  Paris,  1937,  17,  p.  282-284.  —  Parmi  les  especes  de  Styrax 
signalAes  en  Indochine,  deux  seulement  sont  capables  de  produire  de  la 
rAsine  :  S.  Benzoin  Dryand.  (=  S.  benzoides  Craib)  et  S.  tonkinense  Pierre 
(=S.  macrothyrsus  Perkins). 

Le  premier  estle  producteur  du  benjoin  de  Sumatra,  qui  n’est  plus  officinal 
en  France. 

Le  S.  tonkinense,  le  seul  interessant  en  Indochine,  donne  un  benjoin 
amygdalo'ide  A  odeur  vanillAe,  dAnommA  benjoin  du  Laos  ou  benjoin  de 
Siam  ;  il  croit  au  Laos  et  en  Annam,  mais  nullement  au  Siam. 

On  admet  que,  par  arbre  et  par  an,  l’arbre  donne,  en  Annam,  seulement 
1  kilogramme  de  benjoin,  contre  5  A  6  kilogrammes  au  Laos.  L’altitude  qui 
semble  convenir  le  mieux  est  de  1.000  A  1.800  metres,  mais  au  Tonkin,  a  des 
regions  de  mAme  altitude,  on  voit  des  arbres  qui  ne  produisent  pas  de  resine. 
L’influence  de  la  nature  du  sol  n’est  pas  mieux  dAfinie. 

Des  rAcolteurs  ont  distinguA,  en  particulier  dans  la  province  de  Sam 
Neua,  des  arbres  A  benjoin  blanc,  A  benjoin  rouge  et  A  benjoin  noir,  mais 
ces  Achantillons  proviennent  de  la  mime  espAce  botanique.  Dans  le  com¬ 
merce,  les  diverses  formes  de  benjoin  sont :  les  larmes  et  plaquettes  (grosses, 
moyennes  et  petites),  les  grabeaux  (menus  morceaux),  le  benjoin  massi 
(petits  morceaux  agglomArds),  enfln  le  benjoin  en  poussiAres. 

Le  centre  du  traflc  est  Luang-Prabang.  Le  produit,  jadis  exporte  par  le 
Siam,  vient  maintenant  par  bateaux  sur  le  Mekong  et  le  Fleuve  Rouge,  puis 
il  est  expAdiA  par  les  ports  dTndochine.  Em.  Perbot. 
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